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เรียนสมาชิกสมาคมโรคลมชักแหงประเทศไทยและทานผูสนใจทุกทาน

 Epilepsy Digest ฉบับน้ีถือเปนจุลสารฉบับท่ี 3 เปนเลมสุดทายของปพ.ศ. 2560 

เนื้อหาของจุลสารยังคงเต็มไปดวยสาระบทความดีๆจากทีมกองบรรณาธิการรวมทั้งนักเขียน

รับเชิญพิเศษ ซึ่งตองขอขอบคุณ น.พ.ศรัทธาวุธ วงษเวียงจันทร สำหรับเคสผูปวยที่นาสนใจ

ในคอลัมน Interesting case ขอขอบคุณ พ.ญ.ศิโรรัตน สุวรรณโชติ และ พ.ญ.ภิรดี 

สุวรรณภักดี ท่ีรวมกันสรุปขอมูลสำคัญจากงานประชุม Asia VNS มาใหพวกเราไดรับทราบกัน 

นอกจากน้ันยังตองขอขอบคุณความมีน้ำใจของ “คนไกล เยอรมันนีหัวใจไทย” พ.ญ.กาญจนา 

อั๋นวงศ ที่สงบทความ update ของเทคนิคการทำภาพถายสมองมาใหเราไดหายคิดถึงกัน 

 ในจุลสารฉบับนี้ยังมีความพิเศษที่ Photo gallery ซึ่งเปนการประมวลภาพจาก

งานประชุมประจำป ค.ศ. 2017 American Epilepsy Society ณ กรุง Washington DC 

ซ่ึงในการประชุมน้ีมีแพทยไทยหลายๆทาน รวมท้ังแพทยไทยท่ีกำลังศึกษาตอในสหรัฐอเมริกา 

ไดรวมแสดงผลงานวิชาการในครั้งนี้ดวย การที่แพทยไทยใหความสำคัญเกี่ยวกับการทำวิจัย

เปนนิมิตหมายอันดีสำหรับทีม Thailand ซึ่งในอนาคตจะมีสวนรวมและรวมเปนเจาภาพจัด

งานประชุมระดับนานาชาติ International Epilepsy Conference 2019 ในระยะเวลาอัน

ใกลนี้

 สุดทายนี้เนื่องจากเปนชวงตอเนื่องของปลายป พ.ศ. 2560 และตนป พ.ศ. 2561 

ทางทีมกองบรรณาธิการจุลสาร Epilepsy Digest ขออาราธนาคุณพระศรีรัตนตรัยและสิ่ง

ศักดิ์สิทธิ์ทั้งหลายในสากลโลก ดลบันดาลใหผูอานทุกๆทานมีสุขภาพกายและสุขภาพใจที่ดี 

มีพละกำลังในการดำรงวิชาชีพและมีกำลังใจในการชวยเหลือผูปวยทั้งในดานโรคลมชักและ

ในดานอื่นๆ ใหสมตามความปรารถนาของทุกทานดังท่ีตั้งไวดวยประการทั้งปวง
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โรคลมชักกับพฤติกรรมทางจิต
(Epilepsy and psychobehaviour)

ศ.น.พ.คณิตพงษ  ปราบพาล
ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร

มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร

โรคลมชักนั้นหากพิจารณาอยางลึกซึ้งแลวจะเปนมากกวาโรคลมชัก กลาวคือเมื่อเปรียบเทียบผูปวยโรคลมชัก
กับคนปกติทั่วไปพบวาผูปวยโรคลมชักจะมีความผิดปกติดานสติปญญา (cognitive deficit), มีอาการทางจิต (neuro
psychiatric symptom) และมีพฤติกรรมที่ผิดปกติ (abnormal behavior) (ตัวอยางเชน ภาวะซึมเศรา ภาวะวิตกกังวล 
สมาธิไมดี และออติสซึ่ม) มีอัตราการเสียชีวิต (ทั้งจากการฆาตัวตาย (suicide) และการตายอยางฉับพลัน (SUDEP) 
สูงกวาคนปกติ นอกจากนี้ผูปวยโรคลมชักยังมีโอกาสทางดานการศึกษาที่ต่ำกวา มีโอกาสวางงานมากกวาและไดแตงงาน
มีครอบครัวนอยกวา เปาหมายสูงสุดของการรักษาโรคลมชักคือการที่จะทำใหผูปวยมีคุณภาพชีวิตที่ดีขึ้น ซึ่งคุณภาพ
ชีวิตของผูปวยขึ้นกับหลายปจจัย ไดแก ความวิตกกังวลตอการเกิดอาการชัก ความสามารถในการใชชีวิตและเขาสังคม 
ความวิตกกังวลตอผลเสียของยาตอรางกายทางดานตาง ๆ ความออนลาตอการดำรงชีวิต จากการศึกษาในอดีตพบวา
การรักษาอาการชักเพียงอยางเดียวไมไดชวยทำใหคุณภาพชีวิตดีขึ้น แตตองทำการรักษาอาการดานอื่นๆรวมดวย 

อาการพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)  เปนอาการที่พบไดบอยในผูปวยโรคลมชัก โดยเฉพาะภาวะ
ซึมเศรา และยังเปนปจจัยสำคัญที่ทำใหคุณภาพชีวิตแยลงโดยไมพบความสัมพันธกับความถี่และความรุนแรงของการชัก 
ดังนั้นแพทยที่ดูแลผูปวยโรคลมชักควรพยายามที่จะวินิจฉัยภาวะซึมเศราในผูปวยโรคลมชักตั้งแตเนิ่นๆ

อาการพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)  มีหลากหลาย ในบทความนี้จะเนนเฉพาะเรื่องภาวะซึมเศรา
เปนหลักเนื่องจากภาวะนี้พบไดบอยที่สุด

จุดประสงคของบทความ
1. ทราบความชุกของภาวะซึมเศราและการฆาตัวตายในผูปวยโรคลมชัก
2. ทราบสาเหตุของการเกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour) ในผูปวยโรคลมชัก
3. ทราบความสัมพันธระหวางภาวะซึมเศรากับอาการชัก
4. ทราบแนวทางการคัดกรองภาวะซึมเศราในผูปวยโรคลมชัก
5. ทราบชนิดของยาที่มีความสัมพันธกับภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)
6. ทราบวิธีการรักษาภาวะซึมเศราในผูปวยโรคลมชัก
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ความชุกและอุบัติการณของภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)ในโรคลมชัก

 จากการศึกษาทางดานภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour) ในผูปวยโรคลมชักมีความแตกตางกันมาก
ทั้งทางดานวิธีการศึกษา กลุมประชากร ระยะเวลาที่ศึกษา คำนิยาม เกณฑการวินิจฉัย และวิธีการรักษาโรคลมชัก ดังนั้น
จึงเปนการยากที่จะนำขอมูลมาเปรียบเทียบกัน ในบทความฉบับนี้จะเนนเรื่องภาวะซึมเศราเนื่องจากเปนภาวะที่สงผล
ตอคุณภาพชีวิตมากและมีการศึกษากันอยางกวางขวาง 

 จากการศึกษาในคลินิกโรคลมชักในประเทศสหรัฐอเมริกาพบความชุกของภาวะซึมเศราในโรคลมชักประมาณ 
รอยละ 50 และเมื่อเปรียบเทียบกับประชากรทั่วไปพบวาผูปวยโรคลมชักจะมีความชุกของภาวะซึมเศรามากกวาถึง 
2.77 เทา มีการศึกษาฐานขอมูล (national health service) ในสหราชอาณาจักรจำนวน 10 ลานฐานขอมูลพบวา
ผูปวยโรคลมชักมี relative risk ของอุบัติการของการเกิดภาวะซึมเศรา 2.54 เทา และผูปวยซึมเศราจะมี relative risk 
ของอุบัติการณของโรคลมชัก 2.04  เทา ในประเทศไทยมีการศึกษาในผูปวยโรคลมชักในภาคใตที่มารับการรักษาใน
โรงพยาบาลสงขลานครินทรพบภาวะซึมเศรารอยละ 20  

 ปญหาดานการฆาตัวตาย จากการศึกษาประชากรในประเทศสหรัฐอเมริกาพบวา ผูปวยโรคลมชักมีอัตราการ
ฆาตัวตายมากกวาประชากรทั่วไปประมาณ 3.3 เทา แตเมื่อไดคัดผูปวยโรคลมชักที่มีโรคทางจิตเวชรวมออกจากการ
ศึกษาพบวาผูปวยโรคลมชักมีอัตราการฆาตัวตายประมาณ 2.8 เทาเมื่อเปรียบเทียบกับประชากรทั่วไป และถาวิเคราะห
ผูปวยโรคลมชักที่มีโรครวมทางจิตเวชพบวาผูปวยโรคลมชักมีอัตราการฆาตัวตายประมาณ 13.7 เทาเมื่อเปรียบเทียบกับ
ประชากรทั่วไป ในประเทศไทยยังไมมีการศึกษาทางดานน้ี

สาเหตุของการเกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)ในผูปวยโรคลมชักมีหลายสาเหต ุ (รูปที่ 1) 

 1. ยากันชักที่มีฤทธ์ิทำใหเกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)  
 2. การลดหรือหยุดยายากันชักที่มีฤทธ์ิในการควบคุมอารมณ (mood stabilizer) 
 3. ยากันชักอาจกระตุนใหผูปวยโรคลมชักที่มีพันธุกรรมเสี่ยงตอโรคจิตเวช (genetic susceptibility) ใหเกิด
     อาการทางจิตเวช ซ่ีงในผูปวยกลุมนี้แมจะหยุดยากันชักนั้นๆก็ไมสามารถทำใหอาการทางจิตเวชดีขึ้น 
 4. ยาที่มีคุณสมบัติกระตุนหรือยับยั้งการทำงานของ cytochrome P450 เปนสิ่งสำคัญที่จะทำใหการรักษา
     อาการทางจิตเวชไมไดผลดี
 5. อาการทางภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)  อาจจะเกิดจากการที่ควบคุมชักไดดีขึ้นที่เรียกวา 
     “force normalization
 6. ภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)  เกิดจากภาวะชัก (interictal, peri-ictal และ post-ictal 
     symptoms)ซึ่งการรักษาดวยยากันชักจะชวยทำใหอาการชักทางจิตเวชดีขึ้น
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รูปที่ 1 แสดงความสัมพันธของภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour) กับภาวะชัก 

ความสัมพันธระหวางภาวะซึมเศรากับการชัก  พบความสัมพันธกันดังนี้
 1.  ในสัตวทดลองที่มีอาการชักมักจะพบวามีภาวะซึมเศรารวมดวย 
 2.  จากการศึกษาทางดานระบาดวิทยาพบวาการเกิดภาวะซึมเศราจะเพ่ิมความเสี่ยงของการชัก
 3.  บุตรที่เกิดจากมารดาท่ีมีภาวะซึมเศรามีความเสี่ยงของการชักเพิ่มขึ้น 
 4.  ผูปวยที่มีภาวะซึมเศราจะมีการเกิด unprovoked seizure ไดสูงกวาประชากรท่ัวไป
 5.  ความเสี่ยงของการเกิด unprovoked seizure มากข้ึนตามความรุนแรงของภาวะซึมเศรา

ปจจัยเส่ียงของการเกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour) ในผูปวยโรคลมชัก
 1.  Genetic susceptibility
: history of psychiatric conditions
: family of epilepsy or psychiatric problems
: nature of specific prior psychiatric problems predisposing to the particular types of psychobehaviour 
 2.  Disease related risk factors
: ผูปวยเด็กที่มีปญหาทางสติปญญาและการเรียน (learning disability) จะเสี่ยงตอภาวะพฤติกรรมทางจิต (psycho
behaviour) ที่กระตุนดวยยากันชัก
 3.  Seizure/epilepsy related risk factors
: มีประวัติ febrile convulsion
: มีประวัติ secondarily generalized tonic-clonic convulsion, absence หรือ intractable seizures
: เปน temporal lobe seizures ที่มี bilateral EEG abnormality  ซึ่งเปนปจจัยเสี่ยงของการเกิดอาการทางจิต 
(psychosis)
: มีภาวะ intractable seizure แลวเกิด seizure free ซึ่งเปนปจจัยเสี่ยงของการเกิดอาการทางจิต (psychosis) 
โดยเฉพาะการไดรับยา topiramate, vigabatrin ซึ่งเรียกภาวะน้ีวา “force normalization”

 

 

 

 

  

 

Psychobehaviour 
Epilepsy 

Antiepileptic 
Genetic susceptibility 
Force normalization 
Intericatal, peri-ictal and post-ictal  
Behavioral manifestation physical side effect  
Pharmaco-interaction side effect 
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ยากันชักที่อาจมีความสัมพันธกับการเกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)      

Hyperactivity, agitation, irritability, aggression, anger  insomnia 
 
Phenobarbital  
Vigabatrin  
Clobazam  
Felbarmate  
Lamotrigine  
Zonisamide  
Topiramate 
Levetiracetam 
Perampanel  
Gabapentin (   learning disability) 

 

Anxiety 
Felbamate  
Lamotrigine  
Vigabatrin  
Topiramate  
Levetiracetam  

 

Psychosis  
Levetiracetam  
Topiramate  
Zonisamide  
Vigabatrin  
Phenytoin (toxic) 
Ethosuximide (force normalization) 

Depression 
Phenobarbital  
Tiagabine  
Topiramate   
Zonisamide   
Perampanel  
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กลไกที่ยากันชักทำใหเกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)
 1.  ผูปวยเด็กที่มี learning disability มีแนวโนมที่จะเกิดภาวะ irritability, aggression หรือ hyperactivity 
อยูแลว พบวายากันชักที่ออกฤทธิ์กระตุน GABA อาจจะทำใหเกิดอาการทางจิตไดงายขึ้น ที่เรียกวาภาวะ “release 
phenomenon” 
 2.  กลไกการเกิดภาวะซึมเศราจากยากันชักนาจะเปนผลของยาตอระบบ GABAnergic        
 3.  Levetiracetam, topiramate หรือ perampanel จะมีการปรับสภาพ (moderate) AMPA receptor

ยากันชักรุนใหมกับการเกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour) 
        ยากันชักรุนใหมที่มีใชในประเทศไทยท่ีพบอุบัติการณของภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)ไดบอยไดแก
ยา levetiracetam, zonisamide และ topiramate สวนยากันชักตัวอื่นๆที่มีผลตอภาวะพฤติกรรมทางจิต (psycho
behaviour) แตยังไมมีนี้ในประเทศไทยไดแกยา  eslicarbazepine 

 Eslicarbazepine
      : Krauss และคณะ รายงานในป ค.ศ. 2018 วาพบภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour) ที่รอยละ 1.9 จาก 
3 การศึกษาท่ีเปน randomized controlled trials ที่ศึกษาดูความทนตอยากันชัก (tolerability)  
      : Biton และคณะ รายงานในป ค.ศ. 2017 วาเมื่อไดยา eslicarbazepine ที่ 1,200 มิลลิกรัม จะพบภาวะซึมเศรา
รอยละ 2.9 เปรียบเทียบกับรอยละ 2.1 ในกลุมที่ไดยาหลอก แตเมื่อไดยาขนาด 400 มิลลิกรัม จะไมพบการเกิดภาวะ
ซึมเศรา ขนาด 800 มิลลิกรัมจะพบภาวะซึมเศรารอยละ 0.7 ขณะที่ยาหลอกจะพบภาวะซึมเศรารอยละ 0.2)
  Brivaracetam
      : จากการรวบรวมขอมูลจาก 6 การศึกษาพบการเกิดภาวะ irritability รอยละ 3.5 สวนอาการอื่น ๆ ทางจิตเวช
ไมพบวาแตกตางจากยาหลอก (Lattanzi 2016)

 Perampanel
      : จากการศึกษาใน phase III พบภาวะ irritability รอยละ 12 และรอยละ 20 ในผูปวยที่ไดยา perampanel ขนาด 
8 มิลลิกรัม และ 12 มิลลิกรัม ตามลำดับ สวนผูปวยที่ไดรับยาหลอกพบภาวะน้ีเพียงแครอยละ 3 
      : ภาวะทางจิตที่รุนแรง (serious psychiatric) พบรอยละ 1.2 ในผูปวยที่ไดยาขนาด 12 มิลลิกรัม ในขณะที่ผูปวย
ที่ไดยาหลอกพบรอยละ 0.9 โดยในจำนวนนี้ภาวะ aggression พบไดบอยที่สุด ผูปวยที่เกิดภาวะซึมเศราจนตองหยุดยา
กันชักพบจำนวน 3 คนจาก 54 คนที่ไดรับยา และพบผูปวยที่มีความคิดอยากฆาตัวตาย จำนวน 3 คนจาก 47 คน

เปรียบเทียบยากันชักแตละตัวที่สงผลตอภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)
 จากการศึกษาในผูปวยที่ไดรับยากันชักพบวายา levetiracetam มีความเสี่ยงตอการเกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต 
(psychobehaviour) มากที่สุด (รอยละ 22.1) ยา zonisamide พบรองลงมาคือรอยละ 9.7 ยา carbamazepine, 
clobazam, gabapentin, lamotrigine, oxcarbazepine, phenytoin และ valproate พบการเกิดภาวะพฤติกรรม
ทางจิต (psychobehaviour) นอย (Chen 2017)
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 จากการศึกษาแบบ observational prospective ในผูใหญพบวา ผูปวยที่ไดรับยา ethosuximide, หรือ laco
samide จะหยุดยาอันเน่ืองจากอาการทางจิตนอย (รอยละ 1.9) เม่ือเปรียบเทียบกับผูปวยท่ีไดรับยาท่ีมีกลไกการออกฤทธ์ิ
หลายอยาง ไดแกยา topirmate, levetiracetam, pregabalin, zonisamide, perampanel ซึ่งพบมากกวาที่รอยละ 8 
(Stephen 2017)

 จากการศึกษาแบบรวบรวมขอมูลยอนหลังการศึกษาหนึ่งพบวาผูที่ไดรับยา gabapentin และ lamotrigine จะ
เกิดภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour) นอยกวาผูปวยที่ไดรับยา levetiracetam (Weintraub 2007) 

แบบทดสอบเพ่ือการคัดกรอง
 ผูปวยโรคลมชักทุกคนควรมีการเฝาระวังและติดตามอาการของทางจิต ตลอดระยะเวลาท่ีรักษาโรคลมชักท้ังผูปวย
จะควบคุมอาการชักไดหรือเปนผูปวยที่ดื้อตอการรักษา การซักประวัติเปนสิ่งสำคัญที่สุด นอกจากนี้การใชแบบทดสอบที่
เหมาะสมในการคัดกรองจะชวยประหยัดเวลาแพทยผูรักษาลงได ในปจจุบันมีแบบคัดกรองหลายชนิด เชน PHQ2, PHQ9, 
Hospital anxiety depression scale ซึ่งไดมีการแปลเปนภาษาไทยแลว สามารถใชไดงาย มีเพียง 14 คำถาม แบงออก
เปน คำถามที่ใชคัดกรองอาการซึมเศรา, ภาวะวิตกกังวล ในปจจุบันมีเครื่องมือชื่อ Neurological depression disorder 
inventory for epilepsy ที่พัฒนามาสำหรับคัดกรองภาวะซึมเศราสำหรับโรคลมชักโดยเฉพาะ ประกอบไปดวย 5 คำถาม
สั้น ๆโดยมีความจำเพาะ (specificity) รอยละ 90 และความไว (sensitivity) รอยละ 81 

การรักษาผูปวยโรคลมชักที่มีภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)แบงออกเปนการรักษาโรคลมชัก และการ
รักษาภาวะพฤติกรรมทางจิต (psychobehaviour)
 1.  การรักษาโรคลมชักในผูปวยที่มีอาการทางจิต
 1.1 ยากันชักท่ีนาจะเหมาะสมในผูปวยกลุมน้ี ไดแกยา carbamazepine, valproate, lamotrigine, gabapentin, 
pregabalin, และ oxcarbazepine
 1.2 ยากันชักท่ีควรระมัดระวังในผูปวยเหลาน้ี (แตไมไดเปนขอหามในการใชยา) ไดแก topiramate, zonisamide, 
levetiracetam, perampanel, phenobarbital, และ vigabatrin

 2.  การรักษาภาวะซึมเศราในผูปวยโรคลมชัก 
 อุบัติการณของการชักในผูท่ีไดรับยาตานซึมเศรา (antidepressant) พบไดประมาณรอยละ 0.1 ถึงรอยละ 4 และ
สวนใหญเกิดจากยา maprotiline, amoxapine, imipramine, buproprion และ escitalopram ยากลุม SSRIs มีผล
กระตุนการชักนอยกวา tricyclic antidepressant จากขอมูลการศึกษาแบบ randomization พบวายา sertraline, 
citalopram, fluoxetine, fluvoxamine, venlafaxine และ mitazapine พบการเกิดชักไมแตกตางจากกลุมควบคุม 

 ระยะเวลาในการรักษาแบบ acute treatment ในภาวะซึมเศราคือประมาณ 6-12 เดือน แตถามีอาการกลับเปน
ซ้ำมากกวา 3 คร้ัง ควรใชเวลารักษาแบบ maintenance ตอไปอีกอยางนอย 1 ป ในกรณีท่ีมีอาการซึมเศรารุนแรง (severe 
depression) หรือมีความคิดหรือการพยายามฆาตัวตาย อาจจะตองใหการรักษาไปตลอดชีวิต  และในกรณีท่ีจะลดยารักษา
ภาวะซึมเศรา ไมควรลดยาในกรณีที่ผูปวยอยูในชวง stress 
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Asia VNS Workshop, South Korea
พ.ญ.ศิโรรัตน สุวรรณโชติ  สถาบันสุขภาพเด็กแหงชาติมหาราชินี 

พ.ท.พ.ญ.ภิรดี สุวรรณภักดี  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 

 ไดมีการจัดประชุม VNS workshop ระหวางวันที่ 24-25 สิงหาคม พ.ศ.2560 ที่ Serverance Hospital, Seoul, 
South Korea ผูสรุปบทความไดรวบรวมประเด็นสำคัญจากการประชุมครั้งนี้ เพื่อใหทราบในเชิงลึกดังนี้

 Vagus Nerve Stimulation (VNS) คือการติดต้ังเคร่ืองมือขนาดเล็กซ่ึงชวยสงกระแสไฟฟาไปกระตุนเสนประสาท
คูที่ 10 (Vagus nerve) บริเวณคอ ชวยควบคุมการทำงานที่ผิดปกติของกระแสไฟฟาในสมอง (รูปที่ 1) โดยเสนประสาท
เวกัส ประกอบดวย เสนใยประสาทนำเขา (afferent fiber) กวารอยละ 80 ที่นำเขาสัญญาณเขาไปยังสวนตางๆของสมอง 
ผานทาง nucleus tractus solitaries เขาทาง thalamus และไปยังสวนตางๆ ของสมอง สงผลใหระดับสารสื่อประสาท
ตางๆ เปลี่ยนแปลง และมีความสัมพันธกับการควบคุมการชักใหดีขึ้น 

ความเปนมาและขอบงชี้ในการรักษาดวย VNS

 VNS มีการผาตัดคร้ังแรกใชรักษาผูปวยโรคลมชักในคร้ังแรก เม่ือป ค.ศ.1988 โดย Penry and Dean หลังจากน้ัน 
ไดมีการรักษากันอยางแพรหลายและไดรับการรองรับจากองคการอาหารและยา ประเทศสหรัฐอเมริกา (FDA) สามารถใช
ในเด็กอายุมากกวา 12 ป ที่มีภาวะชักเฉพาะที่และดื้อตอยากันชักและไมสามารถรักษาดวยผาตัดไดเชนการผาตัดแบบ 
Lesionectomy หรือ Mesial temporal lobectomy และลาสุดเมื่อเดือนมิถุนายน ป ค.ศ. 2017 ที่ผานมา FDA ได
ปรับใหใชไดในเด็กที่อายุมากกวา 4 ปขึ้นไป    นอกจากนี้ VNS ยังไดรับการรับรองในการรักษาโรคซึมเศรา (Depression) 
และเร็วๆนี้ ยังมีรายงานวา ผูปวยที่ไมรูสึกตัวแบบ vegetative state หลังจากไดรักษาดวย VNS สามารถกระตุนใหผูปวย
มีความทรงจำและรูสึกตัวมากขึ้น 

1

2
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Clinical Questions Conclusion Recommendation Clinical Context

 ทั้งนี้เมื่อมีขอแนะนำเพิ่มเติมเกี่ยวกับการใช VNS จึงไดมีการทบทวนวรรณกรรมและนำมาวิเคราะหเพิ่มเติม โดย
ตีพิมพในวารสาร Neurology ไดรับการ Approved โดย the Guideline Development Subcommittee เมื่อวันที่ 
12 มกราคม ป ค.ศ. 2013 ; โดย the Practice Committee เมื่อวันที่ 7 กุมภาพันธ ป ค.ศ. 2013; และโดย the AAN 
Board of Directors เมื่อวันที่ 11 มิถุนายน ป ค.ศ. 2013 จากการพิจารณาตามเกณฑคำถามและรวบรวมขอมูลทางสถิติ 
เกี่ยวกับการใช VNS และแนวทางนี้ไดรับการรับรองโดย American Epilepsy Society (AES) ทั้งนี้ผูวิจัยไดทบทวน
วรรณกรรมและบทคัดยอกวา 1,274 เร่ืองและคัดเลือกเหลือเพียง 216 ผลงาน โดยทุกงานวิจัยตองมีการประเมินของผูปวย
แยกออกมาตางหากจากการประเมินโดยบุคลากรทางการแพทย ดังมีคำถามวิจัยสำคัญๆ 8 ขอดวยกันดังนี้  3
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ขอหามในการใช VNS 
 ผูปวยที่มีประวัติผาตัด bilateral or left cervical vagotomy สวนผูปวยที่มีปญหาความผิดปกติของหัวใจ หรือ 
chronic lung disease ควรจะตองไดรับการประเมินโดยผูเชี่ยวชาญเฉพาะทางกอนเพราะหลังจากที่ทำอาจทำใหผูปวย
มีอาการเหนื่อยเพิ่มขึ้นได

ผลขางเคียงของ VNS
 ผลขางเคียงที่พบบอย ไดแก เสียงแหบ ไอ ชาบริเวณตนคอซาย หายใจเหนื่อย เปนตน ผลขางเคียงเหลานี้มักพบ
สัมพันธกับ dose dependent และมักจะอาการดีขึ้นเมื่อปรับ parameter ที่เหมาะสม 

 VNS 

, 

 VNS  
8.  VNS 

  
 

-

 
-

  
  

  

VNS รุนลาสุด 106 Aspire SR® (Autoseizure detection)
 VNS รุนลาสุดน้ีไดปรับเพ่ิมระบบ autoseizure detection โดยพบวารอยละ 82 ของผูปวยท่ีมีภาวะชักจะมีอัตรา
การเตนของหัวใจเร็วขึ้น ดังนั้นการทำงานในรุนนี้จึงเพิ่มระบบการตรวจจับอัตราการเตนของหัวใจ ถาการเตนของหัวใจ
เพิ่มขึ้นจาก baseline เขาสู detection threshold ที่รอยละ 20-70 เครื่องจะทำงานเพื่อหยุดชักอัตโนมัติ โดยพบวา
รอยละ 60 ของผูปวยสามารถหยุดชักได (รูปที่ 2)  4
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HOT TOPIC 2

แนวทางการวิจัยในอนาคต
 VNS ยังคงเปนทางเลือกในการรักษาโรคลมชักที่ดื้อตอยากันชักและยังมีงานวิจัยใหมๆ ที่ศึกษาเกี่ยวกับ VNS 
อยางตอเนื่อง อาทิ
 -  ขอมูลเพิ่มเติมเกี่ยวกับการรักษาผูปวยโรคลมชักทั้งตัวในผูใหญ (primary generalized epilepsy in adults) 
 -  ขอมูลเพิ่มเติมเกี่ยวกับการตั้งคาของเครื่องเพื่อเพิ่มประสิทธิภาพในการรักษาใหดีกวาเดิม
 -  เทคนิคในการลดการติดเชื้อโดยเฉพาะในเด็ก
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รูปที่ 2 คุณลักษณะของ VNS รุน 106 Aspire SR® ไดเพิ่มฟงชั่น automatic stimulation เมื่อผูปวยมีภาวะหัวใจเตน
เร็วรวมกับภาวะชัก โดยพบวารอยละ 60ของผูปวย สามารถหยุดชักได 4
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Epileptogenesis
กระบวนการกำเนิดโรคลมชัก

พ.ท.น.พ.ทองแดง ฝูงใหญ
โรงพยาบาลคายวชิราวุธ จังหวัดนครศรีธรรมราช

 กระบวนการกำเนิดโรคลมชัก (epileptogenesis) คือกระบวนการที่ทำใหสมองปกติกลายเปนสมองผิดปกติและ
กอใหเกิดโรคลมชัก 
 กระบวนการนี้เกิดขึ้นในชวงเวลาที่ยังไมมีอาการของโรคลมชัก มีรายงานแสดงใหเห็นวาสมองท่ีไดรับการบาดเจ็บ 
(เชนจากโรคหลอดเลือดสมอง อุบัติเหตุสมอง กอนเนื้องอก การติดเชื้อในระบบประสาทสวนกลาง หรือภาวะชักตอเนื่อง) 
หรือรอยโรคอันเกิดจากพัฒนาการผิดปกติของเซลลสมอง เปนความเส่ียงตอกระบวนการกำเนิดโรคลมชักในหวงเวลาตางๆ
กันไป [1-3]  จึงเปนที่มาของการคนหาอยางละเอียดระดับเซลล และโมเลกุล เพื่อที่จะหาวิธีปองกันกระบวนการกำเนิด
โรคลมชักในผูปวยที่มีความเสี่ยงเหลานี้

 จากอดีตจนถึงปจจุบันไดมีการคนพบสิ่งสำคัญในระดับยีนที่ควบคุมความหลากหลายของกระบวนการกำเนิดโรค
ลมชัก เปาหมายในการศึกษาคือ ตองการทราบพยาธิสรีระวิทยากำเนิด การรักษา ปองกัน หรือเปนสารชีวภาพที่เจาะจง
ตอโรคลมชัก นั่นก็คือ MicroRNA (miRNA) [4] ซึ่งเปนกลุมโมเลกุลภายในรางกายขนาดเล็ก (ประมาณ 22 nucleotides 
noncoding RNA) จะทำงานสัมพันธเจาะจงกับ messenger RNA(mRNAs) โดยจะพบการยับยั้งการแสดงออกและการ
สรางโปรตีนบางตัว ภายในกระบวนการแปลรหัสพันธุกรรม (translation )ของโปรตีนเปาหมายนั้นๆ [5] การทำงานของ 
miRNA นั้นเริ่มตนดวยการบรรจุตัวมันใหรวมกลุมเขากับ RNA (RNA-induced silencing complex : RISC) [6]  หลัง
จากนั้นกลุมโปรตีนเหลานั้นจะคนหา mRNA เปาหมายโดยจับเขาที่ตำแหนงเจาะจงที่เหมาะสมบน mRNAs (3′untrans
lated region (UTR) of target mRNAs ) แลวกลุมโปรตีนเหลานั้นจะกระตุนให mRNA เสื่อมสภาพหรือหยุดการแปล
รหัสพันธุกรรมของโปรตีนท่ีกำลังจะสราง ซ่ึงโปรตีนเหลาน้ีมีความจำเปนตอกระบวนการกำเนิดโรคลมชัก เชนกระบวนการ
ตอบสนองตอการอักเสบ การแบงเซลล การปรับสภาพของเซลล การตายของเซลล เปนตน ดังจะกลาวถึงตอไป
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รูปท่ี 1 แสดงการทำงานของ mRNAs และ กระบวนการสราง mature miRNA, แสดงรายละเอียด กลไกการทำงานรวมกัน
ของ RISC+ Argonaute 2 ซ่ึงยับย้ังการถายทอดรหัสของ mRNAs, การสอดใส miRNA agomir (mimic)เขาไป ทำใหเพ่ิม
ความงายตอการทำงานของ miRNA. AAA=poly(A) tail  (รูปจาก Lancet neurology Volune 15 December 2016 :
MicroRNAs in epilepsy: pathophysiology and clinical utility)

 การศึกษาในระยะแรกๆจะเปนการศึกษาในสัตวทดลองและในระดับชิ้นเนื้อ ฐานขอมูลแรกเกี่ยวกับ miRNA ใน
โรคลมชัก (EpimiRBase) [7]  ซึ่งเปนฐานขอมูลในสมองและระบบเลือดที่ทันสมัยและคนหาได สำหรับการศึกษาแรกของ 
miRNA ในโรคลมชักของคน ตีพิมพคร้ังแรก ป พ.ศ. 2553 ไดรายงานวามีการเพ่ิมข้ึนของระดับ miRNA-146a และมีความ
สัมพันธกับขบวนการอักเสบ (Inflammation) ในสมองสวน Hippocampus ดังท่ีไดตรวจ autopsy แลวพบช้ินเน้ือตัวอยาง
ของผูปวยมี Hippocampal sclerosis เทียบกับกลุมควบคุม [8] 

พยาธิสรีรวิทยาของการเกิดโรคลมชักที่เปนเองภายหลัง
 จากหลายๆ การศึกษาในสัตวทดลองที่กระตุนใหชักหรือกระตุนในชักตอเนื่อง [9] พบวานาจะมีพยาธิกำเนิด
กระบวนการกำเนิดโรคลมชักคือการอักเสบเรื้อรัง (chronic neuroinflammation) [10,11], การตายของเซลลประสาท 
(neuronal death/apoptosis) [12] , การควบคุมการแสดงออกของยีน (epigenomics) [13,14],  การปรับเปล่ียนสภาพ
ใหมของเซลลประสาท (altered neurogenesis) [15] และกระบวนการอ่ืนๆ

รูปที่ 2 แสดงการเกิด miRNA, เปาหมาย และกระบวนการกำเนิดโรคลมชัก  (รูปจาก G.P. Brennan, D.C. Henshall, 
microRNAs in the pathophysiology of epilepsy, Neurosci. Lett. (2017) 
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1.  การอักเสบเร้ือรัง (chronic neuroinflammation)
 มีงานวิจัยกอนหนาน้ีท่ีคนพบวาสารประกอบโมเลกุลท่ีเก่ียวของและเปน proinflammatory cytokines มีปริมาณ
เพิ่มสูงขึ้นมากในสมองที่เกิดภาวะชักตอเนื่อง ในสวนของ miRNA มีรายงานแสดงถึงปริมาณ miRNA-146a เพิ่มมากขึ้น
อยางตอเน่ืองในเซลลสมอง astrocyte ของหนูท่ีเปนลมชัก และในตัวอยางของเน้ือสมองของผูปวยโรคลมชักชิด temporal 
lobe epilepsy [16] หลังจากนั้นมามีรายงานถึง miRNA-155 ในโรค motor neuron disease [17] พบการกดรหัส
พันธุกรรมท่ีจำเปนตอการแสดงออกของเซลล microglia ตอการอักเสบและเพ่ือจะไมใหเกิด neurodegeneration  จึงใส 
Antagomir ของ miRNA-155 เพื่อให microglia กับมาทำงานไดอีกครั้ง ในสวนของโรคลมชักไดมีอาการทดลองในหนู
โดยฉีด Antagomir เขาในโพรงสมองกอนที่จะให  pilocarpine กระตุนใหเกิดภาวะชักตอเนื่อง (status epilepticus) 
พบวาพฤติกรรมของหนูหลังชักดีขึ้น [18] สวนในคนพบวาเด็กที่เปนโรคลมชักตอเนื่องนั้นมีการผิดเพี้ยนไปของ miRNA-
155 [19] ซึ่งผลของการผิดเพี้ยนไปของ miRNA-155 ตอการอักเสบของระบบประสาทยังไมทราบแนชัด จึงสมควรที่จะ
ทำการศึกษาคนควาตอไปในอนาคต

 ในปจจุบันพบวา miRNA-124 มีคุณลักษณะในการตอตานการอักเสบโดยเฉพาะในเซลล microglia ในโรค 
multiple sclerosis [20,21] แตก็มีขอโตแยงวาเนื่องจากพบวาหนูที่กำลังถูกกระตุนใหเกิดโรคลมชักแลวให miRNA 
Agomir (mimic) เขาไป มีการตอบสนองโดยการแสดงออกของ pro-inflammatory effect ซึ่งถาตามขอมูลนี้บอกวา 
miRNA-124 อาจจะกระตุนใหเกิดการอักเสบ [22]

2.  การตายหรือเส่ือมสภาพของเซลลประสาท (neuronal death/apoptosis)
 ภายในสมองสวน Hippocampus เปนตนแบบของการศึกษาเรื่องการเสื่อมของเซลลประสาทเนื่องจากสมอง
บริเวณนี้มีความงายตอการเกิดโรคลมชัก เช่ือวาเกิดจากการเสียสมดุลของการยับยั้งและการกระตุนชัก อีกท้ังการซอมแซม
สรางโครงขายใยประสาทใหมของเซลลที่เหลืออยู โดยเฉพาะบริเวณ CA1,CA3 จะมีการสูญเสียเซลลประสาทไดงายโดย
เฉพาะการชักที่ดื้อตอการรักษา (refractory epilepsy)  มีขอมูลของ miRNA หลายอยางที่ควบคุมกระบวนการเหลานี้ 
เชน miRNAs -132 [23], miRNA-34a [24], miRNA-184 [25], and miRNA-124 [26], miRNA-134, miRNA-23a [27] 
ที่แสดงใหเห็นวามีการควบคุมใหมีการเพิ่มขึ้นและลดลงของกระบวนการตายและการเสื่อมของเซลลประสาท นอกจากนี้
ยังมีระดับ miRNA-345,miRNA -365 เพ่ิมสูงข้ึนอยางชัดเจนจากการกระตุนสมองสวน amygdala ในโรคลมชัก temporal 
lobe [28-29] ดังตารางท่ี 1 

Epilepsy Continuum
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ตารางที่ 1 แสดงบางตัวอยางของ miRNA ที่สัมพันธกับการกอกำเนิดในโรคลมชัก

3.  การสรางเซลลประสาท (altered neurogenesis)
 มีขอมูลที่ยังพิสูจนไดไมชัดเจนวาการสรางเซลลประสาทเพ่ิมขึ้นเปนสาเหตุหรือเปนผลของกระบวนการกำเนิดโรค
ลมชัก [30-33] โดย miRNA ท่ีมีการศึกษามากท่ีสุด คือ miRNA-9 และ miRNA-124 [34-35] ซ่ึงพบมากในสมองและเปน
กลไกหลักที่สำคัญในการกำหนดชะตากรรมของเซลลในการแบงตัว การยายที่ และการบูรณาการรวมกันของเซลล การ
สูญเสีย miRNA-124 อยางถาวรในเซลลประสาทตนกำเนิดน้ัน จะเปนสาเหตุท่ีทำใหเกิดการสรางเซลลท่ีลดลงและเพ่ิมการ
ทำลายเซลล [34] และพบวามีการทำงานรวมกันของ miRNA-124 และ miRNA-137 ในการทำใหเกิดการสรางเซลลใหม
ของการชักตอเนื่องไมหยุด [36] นอกจากนี้ยังมี miRNA-128 ที่เปนตัวหลักในการควบคุมการกระตุนเซลลประสาท การ
เคลื่อนยายที่ของเซลลและการกระตุนภายในเซลล [37]

Epilepsy Continuum
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4.  การปรับสภาพรูปแบบของการเช่ือมตอของเซลลประสาท (synaptic remodeling)
 มีการศึกษาเกี่ยวกับโรคลมชักที่เกี่ยวกับ synaptic remodeling ซึ่งมีความสัมพันธกับ miRNA -132 [38] และ 
miRNA -134 [39] ในการยังยั้งการทำงานของเซลลประสาทบริเวณ cortex โดยมีการเพิ่มความหนาแนนขึ้นและขนาด
ของ dendritic spine มากขึ้น [40] และมีการฉีด locked nucleic acid (LNA) ซึ่งเปน antagomirs ของ miRNA-134 
เพื่อกดไมใหเกิดการชักในหนูทดลองไดเปนเวลา 2 เดือน (หลังจากที่กระตุนการชักตอเนื่องไมหยุดดวยการฉีด intra-
amygdala kainic acid และ  protected against pilocarpine) [41-42]

รูปที่ 3 ตำแหนงการแสดงออกและกลไกศักยภาพ ของ miRNA ในหลายตำแหนงที่สัมพันธกับโรคชัก

Epilepsy Continuum
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5.  การควบคุมการแสดงออกของยีน (epigenomics)
 ในหนูทดลองท่ีกระตุนใหเกิดการชักแบบตอเน่ืองไมหยุดดวยสาร kainic acid น้ัน พบวามี histone acetylation 
ของ miRNA-124 gene locus ลดลง ใน hippocampus [43] มีบางการศึกษาพบวามีความสัมพันธระหวางระดับ miRNA 
ในโรคลมชักและ methylation ของ DNA ในการเพิ่มขึ้นของ methylation DNA โดยหลักแลวจะทำใหเกิดการอัดแนน
ของ chromatin และการลดลงของการคัดลอกรหัสพันธุกรรม (transcription of genes) ที่ตำแหนงนั้นๆ ในเนื้อเยื่อ 
hippocampal ของผูปวยโรคลมชัก temporal lobe epilepsy พบวามีความแตกตางกับของกระบวนการ methylation 
ของรหัสพันธุกรรมของ miRNA หลายตัวดวยกัน [44]

ขอจำกัดของการศึกษาดานกระบวนการกำเนิดโรคลมชัก 
 ปจจุบันยังไมเปนที่ทราบแนชัดถึงตำแหนงรวมกันของ miRNA และการคัดลอกรหัสพันธุกรรมของเซลลในสมอง
ในจุดที่กำเนิดโรคลมชัก แตที่มีความชัดเจนแลวตอนนี้คือ miRNA มีการปรับแตงไดเพื่อจะปรับเปลี่ยนเปาหมายได และ
ตรวจจับไดดวยวิธีดั้งเดิมคือ PCR-based techniques 

สรุป
 ถึงแมวาโรคลมชักจะมีอาการและอาการแสดงหลากหลายก็ตาม กระบวนการพื้นฐานของกระบวนการกำเนิดโรค
ลมชักจะมีลักษณะคลายกันดังที่กลาวมาขางตน ซึ่งจะชวยใหเราไดคนพบวิธีการตรวจ การดูแลรักษา และการปองกันโรค
ไดในอนาคต ตัวอยาง เชน miRNA-134 หรือ miRNAs ชนิดตางๆอาจเปนเปาหมายของการรักษาในอนาคตเนื่องจากการ
ทำใหระดับลดลงอาจสงผลตานการชักหรือเกิดการปรับเปล่ียนการดำเนินของโรคได ณ ปจจุบันพบการประสบความสำเร็จ
บางแลวใน 2-3 การศึกษาที่ใช  LNA antagomirs ในการควบคุม miRNAs ซึ่งการศึกษาเหลานี้จะนำไปสูการรักษาโรค
ลมชักที่นาสนใจในอนาคต
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Interesting Case

Supplementary Motor Area (SMA) Syndrome

น.พ.ศรัทธาวุธ  วงษเวียงจันทร
ภาควิชาอายุรศาสตร ศิริราชพยาบาล

 การผาตัดรักษาโรคลมชักเปนการรักษาที่มีความทาทาย โดยเฉพาะอยางยิ่งในกรณีที่จุดกำเนิดชักอยูบริเวณเนื้อ
สมองสวนที่มีหนาที่ที่สำคัญ (eloquent cortex) เชนระบบ motor, sensory, language และ visual cortex ผูปวย
ตัวอยางที่จะนำเสนอตอไปนี้เปนผูปวยที่ผูเขียนบทความเคยดูแลระหวางที่ศึกษาอยูตางประเทศ เปนกรณีผูปวยที่มีความ
ทาทายตอการหาจุดกำเนิดชัก และการเกิดอาการออนแรงชั่วคราวหลังจากการผาตัดบริเวณ Supplementary Motor 
Area (SMA)

 ผูปวยหญิง อายุ 15 ป ถนัดมือขวา อาการชักเริ่มตั้งแตอายุ 3 ป ลักษณะการชักเริ่มจากผูปวยมีอาการบิดเกร็ง 
โดยเริ่มจากเทาซายแลวลามมาท่ีบริเวณเขาและสะโพกซายตามลำดับ อาการเกิดข้ึนเปนพักๆ เบื้องตนไดรับการวินิจฉัยวา
เปนโรค paroxysmal muscle spasm จนกระทั่งอายุ 5 ขวบ อาการเกร็งรวมกับกระตุกไดลุกลามมาที่บริเวณแขนและ
ใบหนารวมกับมีอาการ bilateral tonic clonic seizures จึงไดรับการเปลี่ยนแปลงการวินิจฉัยโรคเปน focal epilepsy 
ผูปวยไดรับการรักษาดวยยากันชักหลายชนิดแตก็ไมสามารถควบคุมอาการชักได
 จนกระทั่งอายุ 13 ป ผูปวยไดรับการตรวจสืบคนเพิ่มเติมเพื่อการผาตัดโรคลมชักและพบวาจาก MRI brain พบ
ตำแหนงของ focal cortical dysplasia และ abnormal sulcus ที่ right precentral gyrus (motor cortex) เนื่อง
จากเปนสมองสวนท่ีมีหนาท่ีสำคัญ (eloquent cortex) ซ่ึงยากตอการผาตัดเน่ืองจากจะทำใหเกิดการพิการ (neurological 
deficit) ผูปวยจึงไมไดรับการผาตัด และถูกสงตัวมาที่ Cleveland Clinic เพื่อหาหนทางอ่ืนในการรักษา

ผูปวยไดรับการทำ Non-invasive evaluation ดังตอไปนี้

1.  Scalp EEG พบ 

 

a.  Interictal: repetitive 
spikes at vertex slightly 
predominant on the 
right side

Case
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Interesting Case

 b.  Ictal: repetitive spikes associated with epilepsia partialis continua of left foot clonic seizures. 
There was a very short latency between EEG spikes and clonic jerks of the left foot of 20-30 milliseconds

2.  MRI brain: abnormal sulcus of right mesial precentral sulcus with bottom of sulcus dysplasia
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3.  Voxel base morphometry (VBM) also 
confirmed bottom of sulcus dysplasia in 
the right precentral sulcus

 สรุป non-invasive evaluation สนับสนุนวาผูปวยมีจุดกำเนิดชักจาก bottom of sulcus dysplasia in the 
abnormal right mesial precentral sulcus ทางทีมเห็นสมควรท่ีจะใช Stereo EEG เพ่ือท่ีจะหา epileptogenic zone 
ที่แนชัดรวมท้ังการทำ cortical stimulation ในบริเวณดังกลาว

 Seven electrodes of SEEG were implanted as in the pictures. Electrodes L, and S were put into 
the lesion. P electrode was put in the posterior margin of the lesion.

 Stereo EEG (SEEG) implantation

Interesting Case
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 ซึ่งผลของการผาตัดนั้น ผูปวยไมมีอาการชักอีกเลยหลังผาตัด แตผูปวยมีอาการออนแรงของขาซาย MRC grade
0/5 ซึ่งอาการออนแรงคอยๆดีข้ึนภายใน 1-2 สัปดาห เปน MRC grade 4/5 ซึ่งการออนแรงดังกลาวเขาไดกับภาวะ SMA 
syndrome ซึ่งจะกลาวตอไป แตจากกรณีศึกษาน้ีจะเห็นไดวา การหา epileptogenic focus นั้นสำคัญอยางยิ่ง ในผูปวย
รายนี้ดูภาพรวมแลวไมนาจะเปน good candidate for epilepsy surgery เนื่องจากรอยโรคอยูใกล หรืออาจอยูที่ 
primary motor cortex แตดวย technology การสืบคนทำใหผูปวยมีโอกาสไดรับการผาตัด และมีความหวังวาจะรักษา
โรคลมชักใหหายขาดได

 

 

 Interictal and ictal SEEG findings 
showed epileptogenic zone arising from 
L4-5 and S2-4 contacts which were in 
the right supplementary motor area (SMA). 

 ผล Cortical stimulation ชวยสนับสนุนวา 
epileptogenic foci อยูใน SMA จริง ไมใช primary 
motor cortex  ซึ่งนำไปสูการพิจารณาทำการผาตัด 
เนื่องจากผาตัดบริเวณ SMA น้ันไมนำไปสูภาวะ permanent deficit

 ในผูปวยรายนี้ไดรับการผาตัดโดยวิธี cauterized ablation บริเวณดังกลาว MRI post operation เปนดังรูป
ตอไปน้ี

Interesting Case
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Supplementary Motor Area (SMA) Syndrome

 ในบทความน้ีจะขอกลาวถึง anatomy of SMA และลักษณะของ SMA syndrome แตไมไดรวมถึง SMA epilepsy

 ปรากฏการณที่พบจากการทำ cortical stimulation (1) ของ mesial frontal area พบวาบริเวณของ SMA จะ
ตางจาก Primary motor cortex (Brodmann area 1,2,3) ใน paracentral lobule ตรงที่ SMA จะตองใชกระแสไฟที่
สูงกวา Primary motor และมีลักษณะของ complex postural movement ของ proximal muscles in all 
extremities ซึ่งใน primary motor cortex จะเปน clonic jerk of distal muscles นอกไปจากนี้ SMA stimulation 
ยังกอใหเกิดอาการ speech arrest, vocalization, negative motor, autonomic symptoms รวมทั้งยังกอใหเกิด 
sensory symptoms ไดอีกดวย จึงเปนที่นาสนใจที่เราคนพบ SMA จากการทำ cortical stimulation แทนท่ีจะเปนการ
ดูจาก gross anatomy

 ตอมาไดมีการกำหนดขอบเขตของ SMA โดย Talairach โดยการใชบริเวณของ mesial surface of superior 
frontal gyrus ที่อยูระหวาง vertical anterior และ posterior commissure line (3) ดังภาพตอไปน้ี

 Penfield และ Welch ไดพบและ
เรียกตำแหนง SMA เปนคร้ังแรกในมนุษย
ในป ค.ศ. 1949 จากการทำ cortical 
stimulation (1,2) บริเวณดังกลาวอยู 
mesial frontal หนาตอ paracentral 
lobule บริเวณ Brodmann area 4 และ 6

 

Anatomy of supplementary motor area (SMA)
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เพราะฉะนั้นขอบเขตของ SMA จึงมี 
 -  posterior border เปน precentral sulcus
 -  inferior border เปน cingulate sulcus และ gyrus
 -  สวน anterior และ lateral border นั้นไมชัดเจน แตจาก cortical stimulation พบวา SMA มีความยาว
ประมาณ 5 เซนติเมตรหนาตอ precentral sulcus (3)

 

 

Functional anatomy

 โดยที่ functional anatomy (4) จะพบวา
บริเวณของขา (lower extremities) จะอยูทางดาน
หลัง (posterior) และ บริเวณของศีรษะและแขน 
(head and upper extremities) จะอยูทางดาน
หนา (anterior portion of SMA) โดยหนาที่ของ 
SMA นั้นจะควบคุม proximal muscles โดยตรง
ผานทางไขสันหลัง (spinal cord) แตจะสั ่งงาน
หรือควบคุม distal muscles ผานทาง primary 
motor cortex อีกขั้นหนึ่ง

Interesting Case
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SMA syndrome หลังการผาตัด (5)
 SMA syndrome ประกอบดวย 3 ระยะ ดังนี้
1.  ระยะท่ี 1 (1st stage): 
 •  จะอยูในชวง สัปดาหที่ 1 และ 2 หลังการผาตัด
 •  อาการออนแรงจะเปนมากจนแทบขยับไมได
2.  ระยะท่ี 2 (2nd stage):
 •  อาการออนแรงจะดีข้ึนอยางรวดเร็วจนเกือบจะปกติ
 •  อาจจะยังมีปญหาของการเคลื่อนไหว (spontaneous movement) อยูบาง
3.  ระยะท่ี 3 (3rd stage):
 •  ไมมีกลามเน้ือออนแรง แตยังมีปญหาของการทำงานท่ีละเอียดของกลามเน้ือ เชน rapid alternate movement 
อยูบาง

 กลไกการฟนตัวของ SMA syndrome น้ันยังไมทราบแนชัด แตเช่ือวาเกิดจากการประสานงานท่ีมากข้ึนของ SMA 
ฝงตรงขาม และ SMA ที่เหลืออยูฝงเดียวกัน โดยอัตราการฟนตัวอยูที่รอยละ 41 ในสัปดาหแรก อีกรอยละ 41 ในสัปดาห
ที่ 2 และ อีกรอยละ 18 ที่เหลือจะฟนตัวหลังจาก 1 เดือนไปแลว (6)
 การตรวจหาภาวะ SMA syndrome ในระยะแรกทันทีหลังการผาตัด โดยการตรวจ intraoperative cortical 
stimulation ทันทีหลังการผาตัด หากยังกระตุน cortical stimulation ไดเหมือนเดิม จะชวยยืนยันไดวา หากมีอาการ
ออนแรงจากการผาตัด มักจะเกิดจากภาวะ SMA syndrome และอัตราการฟนตัวจะเกิดอยางรวดเร็ว

สรุป:  การผาตัดโรคลมชักนั้นมีความเสี่ยงที่จะเกิดการพิการ (neurological deficit) สูงมากหากจุดกำเนิดชักอยูที่เนื้อ
สมองที่มีหนาที่สำคัญ (eloquent cortex) แตในทางตรงกันขาม หากสามารถบอกไดวาจุดกำเนิดชักอยูบริเวณอื่นๆ ที่
ใกลเคียงแตไมใชบริเวณ eloquent cortex โดยตรง การพยากรณโรคมักจะดีทั้งในแงของการควบคุมการชัก และการ
พิการจากการผาตัด
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การรักษาโรคลมชักจาก Hypothalamic Hamartomas
เรียบเรียงโดย พ.ญ.จุฑาณัฐ  ยศราวาส 1,2 พ.ญ.สุดา  จิรสกุลเดช 1,3
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บทนำ

 Hamartoma นั้นหมายถึงการเพิ่มจำนวนของเซลลหรือเนื้อเยื่อภายในอวัยวะ และมีลักษณะของการเจริญของ
เซลลนั้นๆในรูปแบบที่ผิดปกติ (disorganized) สำหรับ hypothalamic hamartoma นั้นเปนโรคที่มีรูปแบบการเจริญ
เติบโตของเซลลใน hypothalamus ที่พบผิดปกติ พบไดไมบอยนักประมาณ 1 ใน 50,000-100,0000 คน มีหลักฐานการ
ศึกษาลาสุดสันนิษฐานวาจุดกำเนิดของการชัก (epileptogenesis) น้ันมาจากภายในกอน hamartoma เอง ซ่ึงตรงกันขาม
กับการศึกษากอนหนาน้ีท่ีบอกวาจุดกำเนิดของการชักน้ันตองมาจากสมองสวน cortex (cortical phenomenon) เทาน้ัน 
ซึ่งสมมติฐานใหมนี้ไดรับการสนับสนุนจากหลายงานวิจัยที่สำคัญ รวมถึงเมื่อวางขั้วไฟฟาในสมอง (depth-electrode) 
พบวาจุดกำเนิดชักออกมาจากกอน hamartoma, มีการชักชนิด gelastic seizure หลังการกระตุนขั้วไฟฟ และพบ 
hyperperfusion ใน ictal SPECT บริเวณของ hamartoma เปนตน จากสมมติฐานดังกลาวจึงเชื่อวา hypothalamic 
seizure มาจากภายในกอน hamartoma และสามารถกระจายไปเปลือกสมองบริเวณอื่นๆ เชน frontal และ temporal 
ทำใหเกิดการเหนี่ยวนำใหเกิดจุดกำเนิดชักใหมตำแหนงที่ 2 ขึ้นมา (secondary foci of epileptogenesis) หลักฐาน
เหลานี้ไดมาจากการบันทึกขั้วไฟฟาในกอนแลวพบคลื่นไฟฟาผิดปกติบริเวณเปลือกสมองสองตำแหนงที่ใกลเคียงกับ 
hypothalamus ลักษณะคลื่นไฟฟาสมองของผูปวย hypothalamic hamartoma นั้นมีหลายรูปแบบ และสวนใหญ 
pattern ของ gelastic seizure นั้นจะไมพบการเปลี่ยนแปลงของคลื่นไฟฟาสมองขณะชัก บางครั้งการหาจุดกำเนิดชัก
นั้นอาจใหตำแหนงที่ผิดพลาด (false localization) ไดจากขอจำกัดของการตรวจโดยคลื่นไฟฟาสมอง ดังนั้นการยืนยัน
การวินิจฉัย hypothalamic hamartoma นั้นจึงเปนสิ่งที่ยากเนื่องจากเปนภาวะที่พบไดไมบอย ควร หาขอมูลเพิ่มเติม
จากภาพถายทางแมเหล็กไฟฟา (magnetic resonance imaging MRI) การผาตัดเอากอน hamartoma ออกนั้นในชวง
แรกยังไมเปนท่ียอมรับมากนัก จนเม่ือมีการศึกษาพบวาจุดกำเนิดการชักมาจากภายในตัวกอนจึงทำใหการผาตัดเปนท่ีนิยม
มากขึ้น การผาตัดออกกอน hamartoma ออกนั้นยังสงผลใหสติปญญาของผูปวยกลับมาดีขึ้น และชวยใหปญหาทาง
พฤติกรรมบางประการเชน กาวราว อาการหุนหันพลันแลน ดีขึ้นดวย ทำใหภาวะ hypothalamic hamartoma นั้นถือ
เปน reversible epileptic encephalopathy ดังนั้น การรักษาที่เร็วจะทำใหผลของการคุมชักดีกวา จากการศึกษาและ
การวิวัฒาการทางการแพทยที่ดีขึ้น ทำใหสามารถแบงกลุมของ hypothalamic hamartoma และสามารถเปรียบเทียบ
การรักษาในแตละวิธี และผลของการรักษา ซึ่งจะกลาวตอไป
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Classifications 

 Classifications based on the anatomic relationship of hypothalamic hamartoma and 
surrounding structures

 Boyko และคณะ ไดแบง hypothalamic hamartoma ออกเปน 2 ชนิด ตามการเกาะติดของกอน ไดแก 

 1. Sessile มีลักษณะติดฐานแบบไมมีขั้ว หรืออยูภายใน hypothalamus โดยมีการกดเบียดโครงสรางรอบขาง 
ซึ่งมักสัมพันธกับการชักและภาวะสติปญญาถดถอย 
 2. Pedunculate มีลักษณะติดฐานแบบมีข้ัว ไมมีการเบียดโครงสรางรอบขาง ซ่ึงสัมพันธกับภาวะหนุมสาวกอนวัย 
(precocious puberty) 

 Mahachoklertwattana และคณะ ใหขอสังเกตวา ขนาดของกอนบงถึงลักษณะทางคลินิกไดดีกวาแบงตามการ
เกาะติดของกอน โดยขนาดกอนที่ใหญมากกวาหรือเทากับ 10 มิลลิเมตร จะสัมพันธกับการมีอาการชักหลายแบบ รวมถึง 
gelastic seizure แตถากอนขนาดเล็กกวา 10 มิลลิเมตร มักไมสัมพันธกับอาการชัก 

 สวนการศึกษาของ Arita และคณะ พบวาการแบงชนิดโดยใชการเกาะติดของกอนนั้นอาจมีขอจำกัดและแบงผิด
กลุมได เนื่องจากขอมูลภาพถายรังสีจาก original description ในอดีตไมมีการบรรยายไวอยางชัดเจนเพียงพอ จึงสมควร
แบง classification ออกเปนแบบ

 1.  Para-hypothalamus หมายถึง hypothalamic hamartoma นั้นเกาะติดกับพื้นของ third ventricle ผาน
ทางกานหรือฐานที่ กวางหรือสั้น โดยไมกดเบียด ventricle สัมพันธกับภาวะหนุมสาวกอนวัย (precocious puberty) 
 2.  Intra-hypothalamus หมายถึง hamartoma ที่อยูภายใน hypothalamus และกดเบียด third ventricle 
และ hypothalamus สัมพันธกับภาวะชัก ความพิการทางสติปญญา และปญหาดานพฤติกรรม

 ซึ่งการแบงแบบนี้มีความสำคัญในการรักษาเนื่องจากภาวะหนุมสาวกอนวัยนั้นสามารถรักษาใหหายขาดไดโดยใช
ฮอรโมน gonadotropin releasing hormone (GnRH) analogs ขณะที่ epilepsy จากภาวะนี้นั้นมักจะดื้อตอยากันชัก
และอาจจำเปนที่จะรักษาดวยการผาตัดเอากอนออก อาการชักสามารถเกิดขึ้นไดแมไมมีการกดเบียด third ventricle 
ก็ตาม

Classifications based on size and treatment options 

 Valdueza และคณะ ไดแบงชนิดของ hypothalamic hamartoma โดยพิจารณาจาก ขนาด ตำแหนง (tuber 
cinereum, mamillary bodies) การเกาะติด (sessile, pedunculate) และ การกดเบียด hypothalamus
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 ชนิด Ia และ Ib มีขนาดกอนเน้ืองอกเล็กถึงปานกลางและมีกาน โดยท่ีชนิด Ia น้ันกานเกาะติดกับ hypothalamus 
สวนชนิด Ib กานเกาะติดกับ mammillary bodies ซึ่งทั้ง Ia และ Ib นี้สัมพันธกับ ภาวะหนุมสาวกอนวัย

 ชนิด II คือมีขนาดกอนใหญกวา 15 มิลลิเมตรและมีฐานเกาะติดกับ third ventricle และ mammillary bodies 
โดยแบงยอยออกเปน IIa และ IIb โดยที่ IIa นั้น hypothalamus จะไมถูกกดเบียด ขณะที่ IIb มีการกดเบียด  third 
ventricle และมักสัมพันธกับ gelastic seizure และภาวะสติปญญิผิดปกติ ซึ่งมักตองไดรับการผาตัด

 Delalande และ Fohlen ไดแบง hypothalamic hamartoma ออกเปน 4 ชนิด (รูปที่ 1) เพื่อใหเหมาะกับวิธี
การผาตัด โดย ชนิด I hamartoma วางตัวตามแนวนอนติดไปกับ hypothalamus และสามารถผาตัดผาน pterion ได 
ชนิด II hamartoma ติดกับดานขางของ hypothalamus และอยูใน ventricle ซึ่งสามารถผาตัดโดยการสองกลองได 
ชนิด III เปนชนิดที่มีทั้ง I และ II ซึ่งสามารถผาตัดโดยการสองกลองและเขาผาน pterion ชนิด IV เปน hamartoma 
ขนาดใหญที่ไมมีการผาตัดที่จำเพาะแบบได 
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 การแบงของ Regis และคณะ
ไดแบง hypothalamic hamartoma 
เปน 6 ชนิด ชนิด I คือ อยูใน hypo-
thalamus (intrahypothalamus) 
และ II อยูใน ventricle (intraven-
tricular) ซึ ่งทั ้งสองชนิดนี ้สามารถ
รักษาดวยการผาตัดโดยวิธี Gamma-
knife ซึ่งการรักษาโดยวิธีสองกลอง
และผานทาง callosum นั้นเต็มไป
ดวยภาวะแทรกซอนตางๆ ชนิด III 
พยาธิสภาพอยูที ่พื ้นของ ventricle  
สามารถรักษาดวยการผาตัดโดยวิธี 
gamma knife เชนกัน ชนิด IV กอน
ที่มีฐานอยูบริเวณ interpeduncular 
fossa สามารถผาต ัดโดยการเปด
กะโหลกและตามดวยวิธ ี gamma 
knife ชนิด V กอนติดอยูใต hypo-
thalamus ผานสวนของ stalk ให

การรักษาดวยฮอรโมน GnRH และสามารถรักษาดวยวิธี  Gamma knife หรือ ผาตัดได ชนิด VI กอนมีขนาดใหญที่ตอง
รักษาโดยการเปดผากะโหลกและอาจตามดวยวิธี Gamma knife

รูปที่ 1
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 คณะผูเขียนเองนั้นมักใชการแบงของ Delalande และ Fohlen และ Regis เนื่องจากการแบงเหลานี้มีแผนการ
รักษา ซึ่งไดมาจากทีมผูเชี่ยวชาญทั้ง epileptologist และ ประสาทศัลยแพทย

การรักษา

การรักษาดวยยากันชักและฮอรโมน GnRH

 การรักษาดวยยากันชักมักจะไมประสบผลสำเร็จ อาการชักแบบ gelastic seizure มักจะดื้อตอยากันชัก แมจะมี
การศึกษาที่พบผลสัมฤทธิ์ของยากันชักบางตัวที่ดีเชน carbamazepine และ clonazepam ก็ตาม มีรายงานบงถึง
ประสิทธิภาพของฮอรโมน GnRH ในการรักษาภาวะหนุมสาวกอนวัยและภาวะชัก การศึกษาแรกที่ตีพิมพ เปนการศึกษา
ในเด็ก 10 คนโดยใช GnRH analogs (luteinizing hormone-releasing hormone) พบวาไดผลดีในเด็ก 9 คน นอกจาก
น้ีมีการศึกษาในเด็กอายุ 1 ปท่ีมีภาวะหนุมสาวกอนวัยและมี hypothalamic hamartoma ดวย long-acting hormone-
releasing hormone-analog leuprolide acetate depot พบวามีขนาดของกอนเล็กลง และมีรายงานผูปวย 2 รายท่ีมี
ภาวะหนุมสาวกอนวัยและชักชนิด gelastic seizure เม่ือใหการรักษาพบมีอาการชักหายไปและสามารถหยุดภาวะหนุมสาว
กอนวัยได ถึงแมวายังไมทราบกลไกที่แนชัด แตคาดวา GnRH ออกฤทธิ์ผานการปรับเปลี่ยนสารสื่อประสาท และ/หรือ 
ยับยั้งผลของฮอรโมนเอสโตรเจน

 Negaki และคณะ ไดรายงานผลการรักษาผูปวย 2 ราย ที่รักษาโดยการใชฮอรโมนรวมกับการผาตัด ผลปรากฎวา
สามารถหยุดภาวะหนุมสาวกอนวัยได และยังทำใหสติปญญาดีขึ้น จึงแสดงใหเห็นวา hypothalamic hamartoma นั้น
เปนภาวะกลุมอาการผิดปกติของสมองที่สามารถรักษาใหดีขึ้นได (reversible epileptic encephalopathy) มีรายงาน
ผลขางเคียงจาก GnRH ไดแกการเกิดข้ึนใหมของอาการชักระหวางการรักษา (ซ่ึงตางจากรายงานอ่ืนท่ีบอกวาสามารถรักษา
ภาวะชักได) ภาวะอวนรุนแรง (morbid obesity) ประจำเดือนมานอย (oligomennorrhea) ภาวะซึมเศราอยางรุนแรง 
(severe depression) และอารมณแปรปรวน (emotional lability) เปนตน ถาการรักษาดวยฮอรโมนไมสามารถควบคุม
ภาวะเปนหนุมสาวกอนวัยได การผาตัดอาจชวยในการรักษาขั้นถัดไป

การรักษาดวยอาหาร Ketogenic diet

 มีรายงานครั้งแรก จาก Palmini และคณะ ไดมีการใชอาหารสูตรคีโตเจนิคในผูปวยเด็กอายุ 12 ปที่เปน hypo-
thalamic hamartoma และไดรับการรักษาโดยการผาตัดไปแลว แตอาการชักยังมีอยู โดยหลังให ketogenic diet พบวา
อาการดีข้ึนบาง มีการรวมรวบผูปวย hypothalamic hamartoma 6 คน พบวา 4 คนมีอาการชักลดลงอยางนอย รอยละ 
50 สวนอีก 2 คนมีพัฒนาการในโรงเรียนดีขึ้น มีการศึกษาโดยนำ micro-electrode ไปบันทึกจากเซลลประสาทจากกอน 
hamartoma ที่ตัดออกพบวามีการลดลงของอัตราการสรางกระแสไฟฟา (firing rate) ในสมองของผูปวยที่เคยไดรับการ
รักษาโดยอาหาร ketogenic diet นี้มากอนทำการศึกษา 5 ใน 7 คน จากการคนพบนี้เปนขอสนับสนุนวาอาหารสูตร
คีโตเจนิคสามารถนำมารักษาอาการชักจาก hypothalamic hamartoma ได 
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การรักษาโดยการผาตัด (surgical interventions)

 การผาตัดรักษา hypothalamic hamartoma ครั้งแรกเกิดขึ้นในป ค.ศ. 1960 วิธีการผาตัดนั้นมีหลากหลาย
ขึ้นอยูกับฐานของกอนกับโครงสรางโดยรอบและขนาดของกอน หากกลาวโดยทั่วไปสำหรับวิธีของการผาตัด สามารถแบง
ออกเปนเทคนิคจากบนลงลาง (top-down scheme) สำหรับรอยโรคที่อยูใน hypothalamus (intrahypothalamic 
lesions) กระทำโดยการสองกลองendoscopic และเทคนิค transcallosal anterior interforniceal (TAIF) สวนการ
ผาตัดอีกเทคนิคคืออีกจากลางขึ้นบน (bottom-up scheme) สำหรับพยาธิสภาพที่อยูดานขาง hypothalamus โดยใช
เทคนิคเขาผานทาง orbitozygomatic, pterional, subtemporal, supraorbital หรือ subfrontal lamina terminalis 
เปาหมายของการผาตัดเพื่อตัดกอนออกใหไดทั้งหมด หรือตัดวงจรการเชื่อมตอจาก hypothalamus และ mammillary 
bodies ซึ่งการผาตัดเอากอนออกหมดนั้นอาจเปนไปไดยาก กรณีกอนมีขนาดใหญ และในความเปนจริงการตัดเอากอน
ออกเพียงบางสวนอาจเพียงพอตอการคุมไมใหเกิดอาการชักได ซึ่งทำใหการผาตัดเพื่อตัดวงจรการเชื่อมตออาจมีความ
สำคัญตอการคุมชักมากกวาตัดกอนออกหมด การเช่ือมตอของ mammillothalamic tract, anterior thalamic nucleus 
และ anterior cingulate gyrus สัมพันธกับการหัวเราะในคนปกติและการชักชนิดหัวเราะ (gelastic seizure) ดังนั้น
บริเวณดังกลาวจึงเปนเปาหมายสำคัญในการผาตัด 

 การผาตัดเปดกะโหลกศีรษะ (open surgical interventions) มีหลายวิธีไดแก TAIF approach, pterional 
approach, orbitozygomatic approach, translaminar terminalis approach และอาจมีการทำ minimally invasive 
endoscopic surgery โดยเฉพาะสำหรับกอนที่มี intravententricular component และติดกับ hypothalamus มี
ขนาดนอยกวา 10 มิลลิเมตร และสามารถเห็นไดผาน endoscopy โดยหางอยางนอย 6 มิลลิเมตร จากผนังของ third 
ventricle และนอกจากนี้อาจมีการรักษาดวย Vagus nerve stimulation ในกลุมที่เปน poor surgical candidate 
สวนวิธี sterotactic radiosurgery เปน less invasive สำหรับกลุมที่ไมสามารถรักษาดวยการผาตัดได ไดแก gamma-
knife surgery, interstitial radiosurgery, linear accelerator stereotactic radiosurgery, stereotactic radio-
frequency thermocoagulation (SRT), stereotactic laser ablation (SLA) เปนตน 

ความคิดเห็นเกี่ยวกับภาวะกลุมอาการผิดปกติของสมอง ที่เกิดจากการชัก (epileptic encephalopathy) ที่เกิด
จาก hypothalamic hamartoma

 Hypothalamic hamartoma เปนกลุมอาการผิดปกติของสมองที่เกิดจากการชัก สงผลใหเกิดการถดถอยดาน
สติปญญาและพฤติกรรม การศึกษาพบวากลไกของการชักนั้นเกี่ยวของกับตัวรับสัญญาณ AMPA ผานทางแคลเซียม 
Hypothalamic hamartoma ตางจากภาวะผิดปกติของสมองที่เกิดจากการชักอื่นๆ เนื่องจากสามารถมีแนวโนมที่รักษา
ใหหายขาดไดถาผาตัดออกหมดแตเนิ่นๆ หลายการศึกษารายงานถึงผลการรักษาที่ดีขึ้นอยางมีนัยสำคัญทั้งในแงสติปญญา 
การใชชีวิตและระดับสติปญญาในผูปวยหลังจากผาตัด ซึ่งไมไดจำกัดรูปแบบของการผาตัด หรือการรักษาดวยฮอรโมน 
GnRH  มีรายงานของ Ng และคณะ ที่ทำการผาตัดผูปวย hypothalamic hamartoma 4 คนดวยขอบงชี้ทางดานจิตเวช
อยางรุนแรง หลังผาตัดพบวาผูปวยมีปญหาดานจิตเวชดีขึ้นอยางชัดเจน ดังนั้นการผาตัดในระยะแรกๆจึงมีความสำคัญเพื่อ
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เพิ่มโอกาสความสำเร็จของการรักษามากขึ้น ผูปวยที่มีระดับการทำงานหรือชวยเหลือตัวเองไดจำกัดจะไดประโยชนดาน
สติปญญาและพฤติกรรมจากการรักษา อยางไรก็ตามปญหาดานความจำอาจไมดีขึ้นในผูปวยบางราย พบไดในผูปวยที่
รักษาดวยการผาตัดเปดกะโหลกมากกวาการผาตัดแบบสองกลองและผาตัดโดยใชรังสี

สรุป

 การรักษาโรคลมชักที่เกิดจาก hypothalamic hamartoma มีการพัฒนาไปเปนอยางมาก เทคนิคการผาตัดมี
ความกาวหนามากขึ้นพรอมกับมีการใชระบบนำวิถี (stereotaxy) และการผาตัดแบบแผลเล็ก (minimally invasive 
techniques) ซึ่งเทคนิคเหลานี้เปนทางเลือกที่ดีที่จะคุมอาการชัก ความกาวหนาทางภาพถายรังสีสนามแมเหล็กของสมอง
ทำใหเห็นความละเอียดของรอยโรคเพื่อวางแผนการรักษาไดดีขึ้น การผาตัดแบบเปดกะโหลกไดผลดีใน hypothalamic 
hamartoma ชนิดที่ I และ III ตามการแบงของ Delalande และ Fohlen ขณะที่การผาตัดโดยการสองกลองไดผลดีใน 
hypothalamic hamartoma ชนิดที่ II กรณีที่การผาตัดลำบากหรือมีโอกาสเกิดภาวะแทรกซอนมาก โดยเฉพาะ hypo-
thalamic hamartoma ชนิดที่ IV การผาตัดโดยใชรังสี (radiosurgery) ก็เปนทางเลือกที่ปลอดภัยและมีประสิทธิภาพ 
การใช stereotactic laser ablation มีการนำมาใชมากขึ้นในทุกชนิดของ hypothalamic hamartoma

 ในแตละวิธีการรักษาอาจสงผลขางเคียงที่รุนแรงไดเชน หลอดเลือดสมอง ภาวะผิดปกติของตอมไรทอ ความจำ
ลดลง และเสนประสาทสมองไดรับบาดเจ็บ ดังนั้นการรักษาผูปวยแตละรายอาจแตกตางตามปจจัยที่ตางกันไป ปจจุบัน
ยังคงเปนที่ถกเถียงกันในเรื่องการผาตัดวาการผาตัดเอากอนออกหมดหรือการผาตัดแคตัดวงจรไมใหเชื่อมกันนั้นแบบใดที่
ควรเปนเปาหมายในการรักษา ปจจัยที่บงบอกวาจะสามารถหยุดอาการชักไดไดแก การวินิจฉัยในชวงแรกของอาการ กอน
มีขนาดเล็ก ผูปวยอายุนอย ระยะเวลาเปนโรคลมชักไมนานและสามารถผาตัดกอนออกไดหมด นอกเหนือจากการคุม
อาการชักไดดีแลว ผลที่ตามมาคือภาวะสติปญญาและปญหาดานพฤติกรรมดีขึ้น ดังนั้น hypothalamic hamartoma จึง
เปนภาวะกลุมอาการผิดปกติของสมองที่เกิดจากการชักที่สามารถรักษาใหกลับมาดีขึ้นได
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พ.ญ.กาญจนา  อั๋นวงศ
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ZOOMit, newly discover of MRI lesions

 เปนกรณีที่เจอกันไดบอยๆ สำหรับผูปวยโรคลมชักที่เปน good candidate ในการทำ epilepsy surgery ที่
ขอมูลดาน presurgical ไมวาจะเปน semiology, interical และ ictal findings รวมทั้งความผิดปกติดาน neurology 
และ neuropsychology สอดคลองกันไปทุกประการ (highly concordant) แตก็ยังหารอยโรคหรือ lesion ตนเหตุของ
โรคลมชักไมเจอ แมวาจากขอมูล presurgical จะบงชี้วารอยโรคนาจะอยูตรง gyrus นั้นๆ และทำ MRI ที่เทคนิคละเอียด 
(3 tesla, thin slide 1 mm) ก็ยังไมสามารถหารอยโรคเจอ ผูปวยบางรายอาจมี source analysis ของ interictal 
discharges ชวยเพิ่มขอมูล หรือมีการใช postprocessing programs ทั้งหลายชวยเชน VBM หรือ MAP แตหลายครั้ง
ก็ยังไมมีคำตอบ ในบางรายที่ไมมีปญหาดานเศรษฐานะก็ใส intracranial electrodes แตอยางที่ทราบ intracranial 
electrodes อาจมี sampling bias อยู ถาไมมี lesion ชวยชี้ทาง บางครั้งก็ตัดสินใจยากวาจะตองผาตัดสมองออกมาก
นอยเพียงไร กรณีที่ (โชครายซ้ำสอง) ictal EEG ไป localized ที่ functional area ก็จะยิ่งเปนปญหา ดวยเหตุที่ lesion 
ที่เปนที่สนใจจะอยูที่บริเวณไหนของ MRI นั้น ในหลายบริษัทก็พยายามพัฒนา sequence ที่ดีเพิ่มมากขึ้น ที่จะกลาวถึง
ในบทความน้ีคือ ZOOMit (นาจะมาจาก zoom it ?) ซึ่งนับวาเปน sequence ที่ยังใหมมากในวงการ epilepsy แตเร่ิมมี
การนำมาใชในทางคลินิกในการตรวจวินิจฉัยในอวัยวะตางๆ เชน brain, prostate, pancreas, spine และ joints อยู
บางแลวพอสมควร เนื่องจากผูเขียนมีประสบการณพบเห็นผูปวยบางรายที่ทำ ZOOMit แลวเห็น lesion อยางสวยงาม
เลยอยากนำมาเลาสูกันฟง 

 ZOOMit หรือ Synco ZOOMit เปน zoom function ใน MRI ที่เกิดจากการพัฒนาของเทคโนโลยี Tim TX 
Trueshape ซึ่งจะใหภาพ MRI ที่มีคุณภาพสูง, distortion และ blurring นอย, motion และ flow artifacts นอย รวม
ทั้งใชเวลาในการทำนอยกวา มีรายงานผูปวย 3 จาก 7 รายที่ใช ZOOMit parallel transmit T2 sequence isotropic 
0.5 mm voxels, 3 Tesla MRI Scanner (Prisma, Siemens, Erlangen, Germany) ในการหา FCD IIB และขอบเขต
ในการรักษาดวย stereotactic radiofrequency thermocoagulation (RFTC) (Wellmer et al. 2016) เนื่องจาก 
standard MRI protocol ใหขอมูลไมเพียงพอ แมวา surgical outcome ตาม Engel classification ของทั้งสามรายนี้
จะไมดีนัก คือ 3, 4, 1b ตามลำดับ รายแรก อาการชักดีขึ้นจากชักแบบ hypermotor seizure เหลือ dystonic ของ
แขนขาขางเดียว หลังจากหยุดชักไป 22 เดือน แตผูวิจัยคาดวาเปนจาก incomplete coagulation รายท่ีสอง ขนาดของ
FCD ถูกประเมินผิดพลาดแต postoperative ZOOMit ชวยใหมองเห็นขอบเขตที่กวางขวางของ FCD กวาที่เห็นใน 
standard MRI (1 mm) ภายหลังการทำ open resection ขณะนี้ผูปวยหยุดชัก (Engel 1a) มามากกวา 12 เดือน ราย
สุดทาย 12 เดือนหลัง RFTC ตรวจพบ subclinical seizure และ frequent spikes รอบๆ บริเวณที่ทำ RFTC ภายหลัง
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ตรวจดู preoperative ZOOMit อีกครั้งพบยังมี dysplastic tissue ที่ยื่นไป crown of gyrus ตรงกับตำแหนงที่มี 
frequent spikes ท่ียังคงเหลืออยูไมได coagulate รายงานน้ีแสดงใหเห็นวา ZOOMit มี sensitivity ท่ีสูงกวา standard 
protocol ในการคนหา small lesion อยาง FCD และขอบเขตของมัน รายงานการใช ZOOMit รวมกับ source analysis 
ของ EEG และ MEG ในลักษณะ multimodal approach ก็มีใหเห็นอยูบาง (Aydin Ü, et al. 2016) ตอไปจะเปน
ตัวอยางผูปวยจากประสบการณผูเขียน

 ตัวอยางที่ 1 ผูปวยหญิงอายุ 29 ป มาดวยอาการเหน็บยิบๆ ที่ขอศอกซายลามไปไหล ตามดวยกระตุกแขนขาง
ซาย นาน 10-20 วินาที เปนวันละ 8-10 ครั้งตอวัน สวนมากในตอนกลางวัน EEG พบ small interictal spikes และ 
ictal activities ที่ right centro-parietal ตรวจ standard protocol MRI ไมพบ lesion (รูปบนขวา, flair) เทียบกับ 
ZOOMit (รูปบนซาย: lesion ตามลูกศร) พบ hypersignal intensity lesion ที่กนของ postcentral gyrus ติดกันมี 
hyposignal tract ตอยาวลงมายัง ventricle สงสัย FCD ซึ่งสอดคลองกับผล source analysis ของ interictal spikes
(รูปลาง)
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 ตัวอยางที่ 2  ผูปวยชายอายุ 28 ป มาดวยอาการเกร็งแขนซายรวมกับอาการเหน็บนาน 1 นาที เปน 3-4 ครั้ง
ตอวัน สวนมากในตอนนอนหลับ ตรวจ EEG ไมพบทั้ง interictal และ ictal epileptiform activities ตรวจ standard 
MRI ผลปกติ source analysis ไมสามารถทำไดเนื่องจากตรวจไมพบ interictal activities MRI T2-ZOOMit พบ extra 
sulcus ท่ีมี grey-white blurring อยูหนาตอ motor cortex (hand knob) (รูปซาย: lesion ตามลูกศร) พบ hyposignal 
streak ยาวจากกนของ sulcus ที่สงสัยผิดปกติ ลงมาเกือบจรด ventricle (รูปขวา: ลูกศร)

 ทั้งหมดก็เปนขอมูลของ ZOOMit เทาที่มีในปจจุบัน ตองรอดูกันตอไปวาในอนาคตจะมีหลักฐานสนับสนุนการใช 
ZOOMit ในการคนหา epileptogenic lesion เพิ่มขึ้นมากนอยเพียงไร ผูปวยที่เปน nonlesional epilepsy อาจถูก
เปลี่ยนการวินิจฉัยเปน lesional epilepsy กันไดในภายหลัง 

หมายเหตุ ผูเขียนและครอบครัวไมไดมีผลประโยชนหรือเปนหุนสวนกับบริษัทผลิตเครื่อง MRI 
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มหาวิทยาลัยเชียงใหม

 ในชวงปลายป พ.ศ. 2560 การประชุมเกี่ยวกับโรคลมชักที่สำคัญงานหนึ่งคือ 62nd Annual meeting of 
American Epilepsy Society ซึ่งจัดขึ้นระหวางวันที่ 1-5 ธันวาคม พ.ศ. 2560 ณ กรุง Washington, D.C. หัวขอการ
ประชุมในครั้งนี้มีหลายเรื่องที่นาสนใจ แตสำหรับตัวผูสรุปสาระของการประชุมในครั้งนี้ขอเลือกบทความที่ตัวเองใหความ
สนใจ นั่นคือเรื่องที่เกี่ยวกับ genetic in epilepsy ซึ่งในระยะหลังจะเห็นวาประเด็นเรื่องพันธุศาสตรหรือ genetic นั้น
เขามามีบทบาทในทุกแขนงของการแพทย และคงตองทำใจยอมรับวาแมประเทศไทยสามารถเร่ิมทำการตรวจเก่ียวกับเร่ือง 
genetic ไดบางแตก็ยังไมครอบคลุมในระดับงานการบริการผูปวย ความรูพ้ืนฐานบางอยางจากเร่ืองพันธุศาสตรอาจจะตอง
เพิ่มมากขึ้นในระดับการเรียนการสอนของแพทยในประเทศไทยและควรเนนเริ่มตั้งแตในระดับนักศึกษาแพทย เพื่อรองรับ
ขอมูลความรูที่จะหลั่งไหลเขามามากขึ้นในอนาคต เพื่อใหบทความของการสรุปการประชุมในครั้งน้ีมีความสมบูรณมากขึ้น 
ผูสรุปบทความไดเพิ่มรายละเอียดบางประการจากขอมูลบทความวารสารทางการแพทย

I.  Genetic testing in epilepsy: When, What and Why โดยวิทยากร Prof. Sameer Zuberi

 การสงตรวจ Genetic for epilepsy จากในอดีตจนถึงปจจุบันมีการเปลี่ยนแปลงไปตามลำดับ เริ่มในชวงแรกๆ
จะเปนยุคของ channelopathy CHRNA4 เปนยีนตัวแรกท่ีมีการคนพบท่ีเก่ียวของกับ ADNFLE (autosomal dominant 
nocturnal frontal lobe epilepsy) ตอมามีการคนพบความผิดปกติที่เกี่ยวของกับ sodium channel หรือ GABA 
receptor และจะมีอยูบางชวงเวลาที่แมมีการศึกษาดาน genetic เพิ่มเติมแตผลออกมาในรูปแบบ negative  ในปจจุบัน
การสงตรวจทาง genetic test for epilepsy เปนยุคของ next generation sequence  ดังแสดงใน รูปท่ี 1 (Curr Opin 
Neurol. 2013 April; 26(2): 179–185) 

 การสงตรวจเพิ่มเติมเกี่ยวกับ genetic test for epilepsy ในปจจุบันสามารถตรวจไดหลายรูปแบบและมีขอบงช้ี
แตกตางกันบาง ดังสรุปไดดังนี้



39 Epilepsy Digest 2017 ;  issue 3 :  September-December

Highlight from International Conference I  

 1.  สงตรวจ chromosome study ในแบบพื้นฐานที่เรามักทำกันมา ซึ่งการตรวจ chromosome แบบนี้ถือเปน
การตรวจ karyotype ท่ีตองอาศัยความชำนาญของผูแปลผลและใชวิธีการมองผานกลองจุลทรรศน การตรวจ karyotype 
ยังพอมีบทบาทอยูบางแมจะเปนเทคนิคการตรวจข้ันพ้ืนฐาน การตรวจชนิดน้ีเปนการมองหาความผิดปกติในแงของจำนวน 
ขนาดและตำแหนง โรคลมชักที่อาจตรวจพบความผิดปกติดานพันธุศาสตรดวยเทคนิคน้ีไดแก ring chromosome 20 ซึ่ง
โรคลมชักนี้จะมีลักษณะ refractory epilepsy ซึ่งจะเปน focal seizure type ในบางครั้งอาจมี status epilepticus ได 
ผูปวยจะมีอาการชักไดทั้งขณะตื่นและหลับ มีปญหาดานพัฒนาการและสติปญญา ผูปวยอาจจะมีหรือไมมีลักษณะของ 
dysmorphic facies ความผิดปกติ ring chromosome 20 นี้มักจะเปน mosaics มากกวา non-mosaics pattern ใน
แง onset ของโรคลมชักมักจะเปนไปตามรอยละของ ring chromosome ที่ปะปนใน mosaics pattern

 สวนการตรวจอีกชนิดซึ่งถือเปนการตรวจ karyotype เชนกันแตใช high resolution technique ซึ่งเรียกวา 
extended banding chromosome studies ซ่ึงดวยเทคนิคน้ีจะตองมีการเตรียม chromosome กอนการตรวจเปนระยะ
เวลาที่นานกวาแตจะสามารถทำใหเห็นความผิดปกติเล็กๆที่ไมสามารถเห็นไดจากการตรวจแบบ routine chromosome 
analysis

 นอกจากนั้นยังมีการตรวจที่เรียกวา Fluorescence in situ hybridization (FISH) ซึ่งเปนการตรวจแบบ 
molecular cytogenetic technique ใช florescent probes จับความผิดปกติของ chromosome วามี specific 
segment of DNA ที่สนใจอยูหรือไม ซึ่งการตรวจจะสามารถพบความผิดปกติทั้งในสวนแบบขาดหรือเกิน 

รูปที่ 1
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 2.  Chromosomal microarray analysis (CMA, array CGH, SNP array)   การตรวจชนิดนี้เปนการหาความ
ผิดปกติ microdeletions หรือ duplications ท่ีไมสามารถตรวจพบไดจากการตรวจ karyotype ท้ังในแบบปกติหรือแบบ 
high resolution หรือแมกระทั่งความผิดปกติแบบ small change ที่ FISH ไมสามารถตรวจพบได   CMA จะสามารถ
ตรวจพบ copy number variations (CNVs) ไดแต CNVs ในบางกรณีถือวาเปนกลุม benign ในบางครั้งพบวาผลการ
ตรวจ CMA จะมีปญหาในการแปลผลเพราะแมจะพบเปน pathology แตไมเปน definitive อยางไรก็ตามการตรวจพิเศษ
ชนิดน้ีจะมีประโยชนท้ังในผูปวยท่ีมีพัฒนาการชา, ผูปวยกลุมลมชัก, multiple malformation, no obvious syndrome   
CMA อาจไมสามารถเช็ค point mutation, individual mutation, tiny duplication/deletion หากผูปวยมีปญหาเดน
ในแงของดานพัฒนาการ yield of CMA จะสูง แตถาผูปวยเปนโรคลมชัก yield of CMA ที่ไดคำตอบจะอยูที่ประมาณ
รอยละ 5

 3.  Single gene sequencing การสงตรวจชนิดนี้นั้นมีความเฉพาะเจาะจง ตองสงสัยเบื้องตนจากอาการทาง
คลินิคมากอนวานึกถึงโรคพันธุกรรมชนิดไหน เน่ืองจากการสงตรวจชนิดน้ีหากผลเปนลบน้ันหมายถึงไมใชโรคท่ีแพทยสงสัย 
แตไมไดหมายความวาผูปวยไมไดมีปญหาทางพันธุกรรมแตอยางไร ตัวอยางของกลุมโรคที่สามารถตรวจจาก single gene 
sequencing ไดน้ันไดแกกลุมผูปวยโรคลมชัก เชน SCN1A ใน Dravet syndrome, PCDH19, KCNQ2, กลุม metabolic 
disorders เชน Glut1 deficiency (SLC2A1),  B6 dependency, กลุม progressive disorders with epilepsy เชน 
neuronal ceroid lipofuscinoses, Lafora disease, POLG-related disorder

 4.  Whole exome sequencing (WES)
 ปกติ exomes นั้นถือเปนสัดสวนรอยละ 2 ของ DNA ทั้งหมดของเรา การตรวจ WES จะตรวจเฉพาะบริเวณที่
เปน coding regions (สวนที่สรางโปรตีน) และ adjacent regions จะมีประมาณ 4,000 ยีนที่อาจตรวจไดจาก WES 
แตมีอีกกวา 20,000 ยีนที่ไมสามารถตรวจไดจากเทคนิคนี้ การตรวจ WES นั้นจะทำในกรณีสงสัย genetic disorder จาก 
phenotype, มีสมาชิกหลายคนในครอบครัวเดียวกันท่ีผิดปกติหรือมีประวัติแตงงานในเครือญาติ มักจะเลือกการตรวจแบบ 
WES เมื่อ genetic test หรือ metabolic test อื่นๆไมพบความผิดปกติ การแปลผล WES มีความสำคัญที่ตองใชผู
เชี่ยวชาญและใชเวลานานในการแปลผล โดยทั่วไป yield ของ WES ในผูปวยโรคลมชักจะอยูที่ประมาณรอยละ 35 

 ในรายละเอียดเชิงลึกเกี่ยวกับความผิดปกติที่มาจาก exomes นั้น ทาง genetic tests อาจสามารถตรวจไดทั้ง
แบบ targeted exomes, clinical exomes และ whole exome sequencing (WES)

 5.  Whole genome sequencing เปนการตรวจ human genome ทั้งหมด ปจจุบันทางการแพทยยังมีความรู
ทางการแพทยในสวน non-coding DNA คอนขางจำกัด ดังนั้นขอบงชี้สำหรับการเลือกสงตรวจชนิด whole genome 
sequencing ยังไมชัดเจน
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 6.  Gene panels ณ ปจจุบันมีการตรวจหาความผิดปกติหลายๆยีนพรอมกันในบริษัทเอกชนโดยใชเทคนิค next 
generation sequencing (เหมือน WES) ในแตละบริษัทอาจตรวจความผิดปกติได 20-70 ยีน กรณีที่ phenotype ของ
ผูปวยไมชัดเจน การตรวจ WES จะประหยัดคาใชจายไดมากกวาการสงตรวจ gene panels นอกจากนั้นหากผูปวยเปน 
syndromic แตเลือกการสงตรวจเปน gene panels ก็จะทำใหเสียคาใชจายที่มากเกินจำเปนและอาจทำใหการวินิจฉัย
ลาชาดวยการรอผลการสงตรวจ หากความผิดปกติที่พบเปน variants of uncertain significance (VUS) นั้นจะตองมี 
clinical interpretation ที่ดีอีกครั้ง โดยทั่วไป gene panels จะมีคำตอบที่สามารถอธิบายสาเหตุของผูปวยไดรอยละ 20

 เมื่อมีการตรวจเรื่องหาความผิดปกติเกี่ยวกับพันธุกรรม การแปลผลของนักพันธุศาสตรอาจแบง grade ของสิ่งที่
พบเจอนั้นๆ ตาม classification of variants เชน 

 Grade 1 = Benign
 Grade 2 = Likely benign
 Grade 3 = Uncertain significance (VUS)
 Grade 4 = Likely pathogenic
 Grade 5 = Pathogenic 

II.  Developmental and epileptic encephalopathies โดยวิทยากร Prof. Ingrid Scheffer

 วิทยากรกลาวนำวา ILAE Classification ป ค.ศ. 2010 ที่กลาววา epileptic encephalopathy นั้นเปนที่ทราบ
กันดีวา ตัว epileptic activity เอง สามารถทำใหเกิด cognitive และ behavioral impairment ไดนอกเหนือไปจาก 
underlying pathology ของผูปวยรายนั้นๆเอง สวน developmental and epileptic encephalopathy นั้น ตัว 
development component นั้น independent กับ epileptic encephalopathy โดยปญหา developmental 
delay นั้นอาจเกิดขึ้นกอน seizure onset และผูปวยในกลุมนี้จะมี co-morbidities รวมดวยไดเชน cerebral palsy, 
autism spectrum disorder, intellectual disability สำหรับ outcome ของผูปวย developmental and epileptic 
encephalopathy น้ันไมคอยดีนักแมวาจะควบคุมอาการชักของผูปวยได ดังน้ันวิทยากรเนนย้ำวาการใหการวินิจฉัยผูปวย
นั้นขึ้นกับวาลักษณะของผูปวยเปนอยางไรแสดงดังรูปที่ 2  สวนตัวอยางของโรคที่อยูในกลุมของ developmental and 
epileptic encephalopathy นั้นแสดงในรูปที่ 3 (Lancet Neurol 2016; 15: 304–16) สิ่งท่ีสำคัญที่แพทยตองทำความ
เขาใจวา epileptic syndromes นั้นไมเหมือนกับ genetic disease เพราะในบาง epileptic syndrome นั้นมี self-
limited epilepsy วิทยากรไดเสริมในแงของ gene และ syndrome ดังนี้
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 •  one gene สามารถมีการดำเนินโรคแบบ many syndromes ไดเชน SCN1A ผูปวยบางรายอาจมีลักษณะแค
กลุม genetic epilepsy with febrile seizure plus แตบางรายอาจมีอาการเขากับกลุม developmental and epileptic 
encephalopathy (เชน ใน Dravet syndrome, epilepsy with myoclonic atonic seizure, epilepsy of infancy 
with migrating focal seizures)

 •  one syndromes สามารถเกิดจากความผิดปกติไดหลายยีนเชนใน epileptic syndrome ชนิด epilepsy of 
infancy with migrating focal seizures นั้นสามารถพบความผิดปกติไดจาก KCNT1, SCN2A, SCN8A, SCN1A, 
SLC12A5, PLCB1, TBC1D24, QARS เปนตน

 การท่ีแพทยสามารถใหการวินิจฉัยเพ่ิมเติมในแง genetic ก็จะมีประโยชนในเร่ืองการใหรักษาอาการชัก เชนผูปวย
ที่มีความผิดปกติที่ SCN1A อาจตองหลีกเลี่ยงยาในกลุม sodium channel blockers แตหากผูปวยมีความผิดปกติจาก 
SCN2A, SCN8A โรคมักจะควบคุมไดดีกวาจากยาในกลุม sodium channel blockers

 โรคในกลุม SCN1A ที่ในขณะนี้แพทยเริ่มจะคุนเคยและรูจักลักษณะของโรคกันดีขึ้น วิทยากรไดกลาวเพิ่มเติมใน
รายละเอียดของ SCN1A อีกดังนี้

 •  รอยละ 80 ที่พบความผิดปกติจากยีนนี้ อาการของผูปวยเขาไดกับ Dravet syndrome 
 •  รอยละ 10 พบมีลักษณะผูปวยที่เขาไดกับ genetic epilepsy with febrile seizure plus
 •  รอยละ 5 พบมีลักษณะผูปวยที่เขาไดกับ epilepsy with myoclonic atonic seizure
 •  เริ่มพบ SCN1A ที่มีลักษณะของ early infantile epileptic encephalopathy ที่ผูปวยอาจจะเปนปกติใน 
6-16 สัปดาหแรกของชีวิตแตหลังจากนั้นจะมีลักษณะ profound delay, non verbal และ non-ambulant อาการชัก
จะเริ่มที่อายุประมาณ 8-12 สัปดาห พบลักษณะอาการชักไดหลายรูปแบบ รวมทั้งอาจมี movement disorder ไดเมื่อ
อายุ 9 สัปดาห-20 เดือน

 โรคในกลุม SCN2A ที่อาจยังไมเปนที่คุนเคยนัก วิทยากรไดใหรายละเอียดเพิ่มเติมอยางนาสนใจวา spectrum 
ของโรคจากยีนตัวนี้ ก็มีทั้งดาน benign และดาน severe (เชนเดียวกันกับ SCN1A) โดย SCN2A มีลักษณะผูปวยที่จะพบ
ไดดังนี้

 •  รอยละ 7 unknown pattern
 •  รอยละ 16 intellectual disability, autism, no epilepsy
 •  รอยละ 15 benign/self-limited neonatal-infantile seizure
 •  รอยละ 36 early onset developmental and epileptic encephalopathy (< 3 months) ซึ่งพบไดใน 
Ohtahara syndrome, epilepsy of infancy with migrating focal seizures เปนตน
 •  รอยละ 26 developmental and epileptic encephalopathy (> 3 months) ซึ่งพบไดใน West 
syndrome, Lennox-Gastaut, epilepsy with myoclonic-atonic seizure เปนตน
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III.  Focal epilepsy: is it time for genetic testing โดยวิทยากร Prof. Douglas Crompton 

 เริ่มมีการพูดถึง genetic testing ใน focal epilepsy ซึ่งอดีตมักจะคิดวาเกิดจากรอยโรคในสมองแตเพียงอยาง
เดียว ประโยชนท่ีจะเกิดข้ึนจากการตรวจ genetic test จะเปนในดานการอธิบายถึงสาเหตุ การใหคำปรึกษาดาน genetic 
การเลือกวิธีการรักษา การหลีกเลี่ยง investigation ที่ไมจำเปน สวนในแงของขอดอยในการสืบคนดาน genetic testing 
ใน focal epilepsy นั้นจะเปนในแงราคา (high cost in low yield setting), variants of unknown significance, 
ความรูสึกผิดของพอแมในการสงผานพันธุกรรมที่ผิดปกติ และ การรักษาที่อาจไมมีการเปลี่ยนแปลงเมื่อทราบผลตรวจ 
วิทยากรไดกลาวถึงลักษณะของ focal epilepsy ที่สำคัญบางประการ ทีการสง genetic test อาจมีคำตอบในการอธิบาย
สาเหตุไดดังนี้

 •  FFEVF families หมายถึง familial focal epilepsy with variable foci ซึ่งหากผูปวยมีประวัติครอบครัว
ดังกลาว ยีนที่อาจพบความผิดปกติไดคือความผิดปกติที่ chromosome 22q11 และ DEPDC5 (GATOR 1 gene ที่ 
chromosome 22q12.2-12.3) (ผูปวยจะมีลักษณะ band heterotopia, bottom of sulcus dysplasia, familial 
cortical dysplasia type IIA)
 •  FLE families
 •  GEFS+ families
 •  ADEAF families (autosomal dominant epilepsy with auditory features)

 โดยสรุป สำหรับในตางประเทศการทำ genetic testing ถือเปน mainstream epilepsy practice แตทั้งนี้เมื่อ
ฟงวิทยากรในหลายๆ ทานที่พูดเรื่อง genetic testing สิ่งที่ผูสรุปบทความเห็นเปนประเด็นสำคัญจากผูบรรยายคือการสง
ตรวจข้ึนอยูกับบริบทของแตละโรงพยาบาลหรือในแตละประเทศ ซ่ึงบริบทท่ีวิทยากรเนนย้ำคือตองรู limitation ของแตละ
การสงตรวจ นอกเหนือจากนั้นคือตองรับทราบวาหากเลือกชนิดของการสงตรวจหรือเลือกผูปวยไมเหมาะกับชนิดของการ
สงตรวจ ผลลัพธที่จะออกมาเปนคำตอบสำหรับผูปวยรายนั้นๆก็จะไมสูง ที่สำคัญอีกประเด็นคือการสงตรวจทาง genetic 
test บางอยางในตางประเทศนั้น รัฐบาลหรือระบบประกันสุขภาพในบางประเทศใหการรองรับคาใชจายที่เกิดขึ้น 

 หากศึกษาเพิ่มเติมในพิจารณาจากการตรวจ genetic testing ที่ ILAE ไดใหคำแนะนำไวจะเปนดังแสดงในรูปที่ 4 

 ดังนั้นในการสงตรวจ genetic test for epilepsy ในประเทศไทยคงตองพิจารณาประโยชนในหลายๆดานที่จะ
เกิดขึ้น รวมทั้งพิจารณาถึงคาใชจายท่ีจะเกิดขึ้นเชนกัน 

Highlight from International Conference I  
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Highlight from International Conference II

Highlight from International Conference (II)

Epilepsy Surgery and Cognition
วิทยากร Prof. J. Helen Cross

Presidential Symposium: Complex Issues Beyond Seizure Management

เรียบเรียงโดย  พ.ญ.อาภาศรี ลุสวัสดิ์
กุมารประสาทวิทยา  สถาบันประสาทวิทยา

วัตถุประสงคของการเรียนรู 

 •  เพื่อใหรูถึงผลดานสติปญญาหลังจากการผาตัดโรคลมชักในเด็กและผูใหญ
 •  เพื่อใหตระหนักถึงสิ่งที่คาดหวังจากการรักษาดวยการผาตัดโรคลมชักในเด็กและผูใหญ
 •  เพื่อใหตระหนักถึงความจำเปนของการสงตอโดยเร็วเพื่อการรักษาโรคลมชักดวยการผาตัดในผูปวยที่มีโรคลม
ชักชนิด focal onset เพื่อใหผลการรักษาดานสติปญญาที่ดี

เปาหมายของการผาตัดรักษาโรคลมชัก

 •  เปาหมายแรก คือ ใหอาการชักหายขาด หรือ ลดลง   
 •  เปาหมายที่ 2 คือ การรักษาการพัฒนาการดานสติปญญา และ จิตใจสังคมใหดีขึ้น
 สิ่งเหลานี้เกิดขึ้นในระยะยาวหลังผาตัดหรือไม
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Long term Seizure outcome from epilepsy surgery  De Tsi et al Lancet 2011;378:1388-1395
 Tisi JD. และคณะ ในปค.ศ.2011 ไดศึกษาผลการรักษาอาการชักหลังผาตัดระยะยาวในผูปวย 615 คน ทั้งในเด็ก
และผูใหญพบวาผูปวยท่ีรอยละ 52 และ 47 ยังคงไมมีอาการชัก 5 ป และ 10 ป หลังจากผาตัด ตามลำดับ ในขณะท่ี short 
term seizure free 2 ปหลังผาตัด anterior temporal lobectomy ประมาณรอยละ 70-80

Long term consequence of epilepsy  Helmstaedter & Elger Brain 2009;132:2822‐2810
 Helmstaedter และคณะ ป ค.ศ.2009 ไดศึกษาแบบ cross-sectional เกี่ยวกับผลระยะยาวของความจำใน
ผูปวยโรคลมชัก temporal lobe epilepsy 1156 คน  เทียบกับคนปกติ 1000 คน เพื่อทดสอบสมมุติฐานวาโรคลมชัก 
temporal lobe มีผลตอความจำมากกวาความเปลี่ยนแปลงของสมองตามอายุที่เพิ่มขึ้นในคนปกติอยางไร ตัวอยางเชน 
ถาโรคลมชักมีผลตอการเปลี่ยนแปลงความจำมากกวาผลของอายุที่แกลง จะเห็นกราฟของความจำในกลุมโรคลมชักที่
ลดลงอยางรวดเร็ว แตในทางตรงขาม จากการศึกษาที่ผานมา Helmstaedter and Elger, 1999 พบวากราฟของความ
จำของโรคลมชักและคนปกติจะขนานกัน โดยรักษาระดับความแตกตางเทาเดิม ในแตละอายุผูปวยจะมีความจำแยกวาคน
ปกติ ดังนั้นจึงดูเสมือนวาโรคลมชักไมไดมีผลตอการเปลี่ยนแปลงของความจำตามอายุ แตสรุปวาความแตกตางของความ
จำในผูปวยโรคลมชักกับคนปกติ เกิดที่จุดเริ่มตนของอาการชัก โดยเฉพาะที่เริ่มชักในชวงอายุนอย  ในการศึกษานี้ (กราฟ) 
พบวา คนปกติจะมีการเพิ่มขึ้นของการเรียนรูและความจำจนถึงอายุ 22-23 ป และคอยๆลดลงหลังจากนั้น หลังจากอายุ 
25 ป กราฟระดับความจำของผูปวยโรคลมชักและคนปกติจะขนานกัน (มีการลดลงของความจำใกลเคียงกัน) จนถึงอายุ 
50 ป ผูปวยเทียบคนปกติ จะมีความแตกตางลดลง เมื่อวิเคราะหกลุมผูปวยเด็กและวัยรุนจะเห็นวาการเรียนรูและความจำ
ไมสามารถเพิ่มขึ้นไดเหมือนคนปกติ แตจะเพิ่มไดสูงสูดในชวงอายุ 16-17 ป และมีระดับต่ำกวาคนปกติในชวงอายุนี้ และ
แตกตางกันมากที่สุดเมื่ออายุ 21-25 ป จากผลการศึกษาพบวา verbal learning และ memory ไมไดจำกัดอยูเฉพาะ
สมองฝงซายเทานั้น พบวาผูปวยที่เปน temporal lobe epilepsy ดานขวาก็มีความผิดปกติเชนกัน แตมีความรุนแรง
นอยกวา และพบวาความแตกตางที่ชัดเจนของซาย-ขวา (left-right difference : lateralization) ในดาน verbal 
learning และ memory พบในกลุมวัยรุนและผูใหญ แตไมพบในกลุมเด็กและวัยชรา แสดงใหเห็นวาความผิดปกติของ 
verbal memory และ material-specific affection ใน left temporal lobe epilepsy เกิดในสมองที่ mature แลว
และเมื่อ hemispheric specialization สมบูรณ พบวาในวัยชรา material specificity ของปญหาความจำในการ 
lateralized TLE หายไป อาจจะเปนจากการลดลงของ memory resources ในวัยนี้ ซึ่งคงตองศึกษาตอไป สรุปผลการ
ศึกษานี้แสดงถึงภาพรวมของ verbal learning และ memory ในผูปวยโรคลมชักชนิด temporal lobe ในอายุตางๆ 
ที่มีการเปลี่ยนแปลง ซึ่งทำใหอธิบายถึงวาโรคลมชักไมไดเปน progressive dementing disease  แตชวงอายุที่เริ่มชัก
ที่มีผลกระทบกับการ maturation ของสมองจะมีผลกระทบตอการพัฒนาดานสติปญญา  ในระยะยาวจะมีผลการเพิ่ม
ความเสี่ยงตอการเกิด premature dementia ดังนั้นจึงจำเปนที่จะตองรักษาผูปวย TLE ที่มีความเสี่ยงตั้งแตเริ่มแรกที่มี
อาการชัก เพื่อปองกันผลดาน negative cognitive development ในระยะยาว

 จากผลการศึกษา เสนอแนะใหเพิ่มความใสใจในจุดเริ่มตนของโรคลมชัก การควบคุมอาการชักอยางรวดเร็วมีผล
เพื่อปองกันการพัฒนาการลาชาและการทำลายสมองของผูปวยอายุนอย 
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Outcome following temporal lobe surgery in adults Thompson et al Seizure 2015;29: 41‐5

 ในการศึกษาของ Thompson และ คณะในป ค.ศ. 2015 เรื่อง cognitive outcome หลังผาตัดโรคลมชักใน
ผูปวยอายุมากกวา 50 ป จำนวน 55 รายพบวา ปญหาความจำกอนผาตัดเปนส่ิงท่ีพบมากท่ีสุดในกลุมผูปวยท่ีอายุมากท่ีสุด
และสัมพันธกับระยะเวลาที่เปนโรคลมชัก ความสามารถในการจำชื่อจะดีกวาในกลุมที่เริ่มเปนโรคลมชักเมื่ออายุมากกวา 
ปญหาความจำแยลงหลังผาตัดพบมากที่สุดในกลุมที่อายุมากกวา โดยมีปญหาดาน verbal memory, naming and 
subjective ratings อยางมีนัยสำคัญ การผาตัด temporal lobe ดานซายมีความเสี่ยงสูงสำหรับปญหาดานความจำและ
การจำชื่อแยลงหลังผาตัด ปญหาดาน cognitive ไมไดสัมพันธแปรตามผลการรักษาอาการชัก IQ หรือ อารมณของผูปวย
หลังผาตัด  สรุป ผลการรักษาอาการชักหลังจากการผาตัดโรคลมชักเมื่อเทียบกับกลุมที่อายุนอยใกลเคียงกัน แตในดาน
ปญหาความเสี่ยงดาน cognitive จากการผาตัดในกลุมผูสูงอายุมีสูงกวาโดยเฉพาะในกลุมที่ผาตัด left temporal lobe 
ผูวิจัยจึงเสนอแนะใหการประเมิน cognitive outcome หลังผาตัดเปนสิ่งจำเปนในผูสูงอายุและผลการตรวจกอนผาตัด
เปนสิ่งที่ตองนำมาพิจารณาดวย  การลดลงแมเพียงเล็กนอยของความจำซึ่งมีปญหาตั้งแตกอนผาตัดแลวอาจมีผลตอการ
ใชชีวิตประจำวันของผูสูงอายุ และ จำเปนตองคำนึงถึงเมื่อพิจารณาการผาตัด ควรมีการศึกษาผลของการผาตัดโรคลมชัก
สำหรับผูปวยโรคลมชักกลุมผูสูงอายุที่มีปญหา cognitive vulnerable group ตอไป         

Intellectual functioning (IQ) in children with TLE   Cormack et al Epilepsia 2007;48:201-204

 Cormark และ คณะในป ค.ศ.2007 ไดศึกษาผลการทดสอบดานจิตวิทยากอนผาตัดผู ปวยโรคลมชักชนิด 
temporal lobe ในเด็ก 79 ราย เพื่อศึกษาวา อายุที่เริ่มชัก ระยะเวลาของการชัก ชนิดพยาธิสภาพ และ ขางที่ผาตัด 
มีผลตอ IQ หรือไม พบวา รอยละ 57 ของผูปวยมีปญหาดานสติปญญา (IQ < 79) และอายุที่เริ่มชักเปนตัวพยากรณที่ดี
ที่สุดที่มีผลตอสติปญญาของผูปวย เด็กที่เริ่มชักในชวงขวบปแรกมีความผิดปกติของสติปญญามากที่สุด (รอยละ 82.4) 
จากการศึกษานี้แสดงใหเห็นวาอาการชักถึงแมวาจะมีจุดกำเนิดจาก temporal lobe ถาเกิดในชวงอายุนอยก็สามารถ
ทำใหเกิดความผิดปกติดานสติปญญารวมดวย ซึ่งในการศึกษาอื่นที่เกี่ยวกับอาการชักของ temporal lobe ที่เริ่มในชวง
อายุมากขึ้นจะมีผลตอความผิดปกติดานความจำเพียงอยางเดียวเปนสวนใหญ

Neurodevelopment in 
children undergoing 
epilepsy surgery 
Van Schooneveld & Braun. 
Brain & Development 2013
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 เด็กเล็กและเด็กโตซึ่งไดรับการผาตัดโรคลมชักแบบ re-sective หรือ dis-connective มักจะมีพัฒนาการดาน
สมองชาตั้งแตเกิดกอนจะมีอาการชัก และความสามารถในการพัฒนาของสมองเด็กเหลานี้จะถูกจำกัดดวยความผิดปกติ
ของคลื่นลมชัก เทียบความแตกตางของระดับสติปญญาของผูปวยกลุมนี้กับผูปวย stable encephalopathy ที่ยังไมไดมี
โรคลมชัก และ เด็กปกติจะเห็นชัดเจนมากขึ้นตามอายุ (เสนประในภาพ) เมื่อมีอาการชักเกิดขึ้น พัฒนาการดานสติปญญา
จะแยลง และนำไปสูการหยุดพัฒนาการหรือถดถอยมากขึ้น (ตำแหนงเริ่มเสนสีแดง)  เนื่องจากความรุนแรงของอาการชัก
ใน catastrophic epilepsy ในผูปวยเหลานี้ ILAE task force on classification จึงไดกำหนดคำนิยามของ epileptic 
encephalopathy คือ ภาวะที่คลื่นไฟฟาสมองที่ผิดปกติชนิดลมชักมีผลตอการพัฒนาการชาของผูปวยเด็กเหลานี้ ซึ่งอาจ
จะเกิดจากโรคลมชักไดหลายชนิด จากหลักการของ epileptic encephalopathy จึงเสนอแนะใหการหยุดคลื่นลมชักที่
ผิดปกติ เชน การผาตัด อาจจะทำใหพัฒนาการทางสมองของเด็กดีข้ึน  มีหลายปจจัยท่ีมีผลตอการพัฒนาการดานสติปญญา
ของเด็กโรคลมชักทั่วไปหรือที่ไดรับการผาตัด ผูปวยเด็กโรคลมชักประมาณรอยละ 25 มีสติปญญาต่ำกวาปกติ (IQ<80) 
ปจจัยสำคัญที่พบเปนมีอิทธิพลตอสติปญญาในโรคลมชักไดแก อายุที่เร่ิมชัก สาเหตุของโรคลมชัก  epileptic encephalo-
pathy และการรักษา  โดยเฉพาะอายุที่เริ่มชักเปนปจจัยสำคัญถาชักที่อายุนอยจะมีความผิดปกติของพัฒนาการดาน
สติปญญามากข้ึน โดยไมข้ึนอยูกับ epileptogenic pathology เด็กเล็กท่ีมีอาการชักนานและเกิดต้ังแตเล็กจะมีพัฒนาการ
ชากวา และเด็กโตที่มี epileptic spasm จะมีพัฒนาการชากวาคนที่ไมมีอาการชักแบบนี้ ผูปวยที่เปน symptomatic 
epilepsy มีแนวโนมที่จะมีระดับ IQ ต่ำกวา ในผูปวยที่ไดรับการผาตัด extratemporal resection ที่มีอาการชักครั้งแรก
ที่อายุนอยกวาและเปนโรคลมชักมานานกวากอนผาตัดจะมีระดับสติปญญาที่ประเมินกอนผาตัดต่ำกวา ในการศึกษาของ 
D’Argenzio พบวา เพศ และ สาเหตุของลมชัก มีผลตอระดับสติปญญากอนผาตัด โดยพบวา เพศหญิงมี IQ ต่ำกวา เด็ก
ที่มี low-grade tumor มี IQ ที่สูงกวา นอกจากนี้ จำนวนชนิดยากันชักกอนผาตัดสัมพันธกับระดับสติปญญากอนผาตัด
ที่ต่ำกวา สรุปวาปจจัยสำคัญที่สุดที่มีผลตอสติปญญาของผูปวยเด็กกอนผาตัดโรคลมชัก คือ อายุที่เริ่มชัก พยาธิสภาพของ
สมองที่ทำใหชัก  ระยะเวลาที่เปนโรคลมชัก  อาการชักชนิด epileptic spasm จำนวนชนิดยากันชักที่ใช เพศ และภาวะ 
epileptic encephalopathy  ระดับสติปญญากอนผาตัดสัมพันธกับผลการรักษาดานสติปญญาหลังการผาตัด ดังน้ันปจจัย
ตางๆท่ีกลาวมาอาจจะเปนส่ิงท่ีกำหนดผลลัพธของ postoperative cognitive outcome measures ซ่ึงจะกลาวถึงตอไป

Greater functional recovery after temporal lobe epilepsy surgery in children 
Gleissner et al Brain 2005;128:2822‐9

 Gleissner และคณะ ในปค.ศ.2005 ไดศึกษา ผลการรักษาโรคลมชัก temporal lobe ดวยการผาตัดในดาน
ความจำของผูปวยเด็ก 30 ราย เทียบกับผูใหญ 30 ราย ที่ 3 และ 12 เดือนหลังผาตัด พบวาในกลุมผูปวยที่ผาตัด 
temporal lobe ดานซายทั้งเด็กและผูใหญ ที่ 3 เดือนหลังผาตัดมีการลดลงของ verbal learning capacity แตหลังจาก
ติดตามตอไปจนครบ 12 เดือน มีเพียงกลุมเด็กท่ีสามารถฟนกลับไดจนถึงระดับกอนผาตัด ในขณะท่ีผูใหญท่ี 1 ปหลังผาตัด
ยังคงมีระดับความจำที่ผิดปกติมากกวากอนผาตัด สำหรับการผาตัด temporal lobe ดานขวาผูใหญ visual memory 
แยลงในระยะ 1 ปหลังผาตัด ในขณะที่เด็กจะมีความจำดีขึ้น  ในเด็กยังมีผลดาน attention รวมทั้งแนวโนมที่ผลการหยุด
ชักดีกวา (Engel outcome I : 1 ปหลังผาตัด 63% vs 80% ผูใหญ vs เด็ก) จากผลการศึกษาแสดงใหเห็นวาเด็กมี 
plasticity และ compensational capacity ดีกวาผูใหญ จึงแนะนำใหควรพิจารณาผาตัดเพื่อรักษาโรคลมชักใหเร็วขึ้น      
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Long term memory outcome from temporal lobe resection in children 
Skirrow et al. Neurology 2011;76:1330‐1337

 Skirrow และคณะ ในปค.ศ. 2011 ไดศึกษาผลการรักษาระยะยาวของโรคลมชักชนิด temporal lobe ดาน
สติปญญาของผูปวยเด็กท่ีไดรับการผาตัด 42 ราย ติดตามเปนระยะเวลาเฉล่ีย 9 ป  โดยเทียบกับกลุมท่ีไมไดผาตัด 11 ราย 
ขณะติดตามผลการรักษารอยละ 86 ของกลุมผาตัดหยุดชัก และรอยละ 57 สามารถหยุดยากันชัก มีการเพิ่มขึ้นของ IQ 
อยางมีนัยสำคัญในกลุมผาตัดหลังจากขยายเวลาการติดตามอยางนอย 5 ป  การเปลี่ยนแปลงของ IQ ที่ดีขึ้นไมพบในกลุม
ท่ีไมผาตัดเลย IQ ท่ีเพ่ิมข้ึนยังสัมพันธกับการหยุดยากันชักและการเปล่ียนแปลง MRI-derived gray matter volume ดวย 
นอกจากนี้ในกลุมผาตัดยังรายงานผลดานจิตใจและสังคม รวมทั้งคุณภาพชีวิตที่ดีขึ้น ซึ่งสัมพันธกับ seizure freedom
อยางชัดเจน 

Temporal lobe surgery in childhood and neuroanatomical predictors of long-term declarative 
memory outcome  Skirrow et al Brain 2015;138:80‐93

 Skirrow และ คณะในปค.ศ. 2015 ไดศึกษาปจจัยที่พยากรณผลระยะยาวในดานความจำของผูปวยเด็กโรคลมชัก
ชนิด temporal lobe ที่ไดรับการผาตัดจำนวน 42 ราย  โดยการประเมินผลการทดสอบระดับความจำกับปริมาณทาง
กายภาพ (anatomical integrity) ของ temporal lobe memory system ของผูปวย อางอิงจากขอมูลของผูใหญ ไดแก 
(1) visual and verbal memory in relation to side of surgery; (2) episodic memory outcome with post-
surgical mesial temporal and hippocampal integrity; and (3) semantic memory outcome with anterior 
ventral and lateral temporal integrity. และวิเคราะหปริมาตรของ hippocampal resection จาก T1 W MRI 
กอนและหลังผาตัดเพื่อประเมิน temporal lobe integrity หลังผาตัด และ วิเคราะห language lateralization จาก 
Functional MRI  ผลการศึกษาพบวาไมมีการลดลงของความจำหลังผาตัดเทียบกับกอนผาตัด ในทางตรงขามในกลุมที่
ผาตัด right temporal lobe กลับมีความจำดาน verbal ดีขึ้น และ กลุมที่ผาตัด left temporal lobe มี visual 
episodic memory ดีขึ้น แสดงถึงสมอง temporal lobe ดานที่ไมไดผาตัดทำงานดีขึ้นหลังจากหยุดชักหรือชักลดลง 
การเปล่ียนแปลงของความจำไมไดสัมพันธกับกายวิภาคของสมองอ่ืนๆ แตพบวา verbal memory ดีข้ึนสัมพันธกับปริมาณ
ของ hippocampus ที่เหลืออยู ในผูปวย left side surgery สำหรับ semantic memory ที่ดีขึ้นสัมพันธกับการผาตัด
เนื้อสมองออกในปริมาณนอยกวาและมี temporal pole integrity เหลือมากกวาในผูปวยที่ผาตัด temporal lobe ดาน
ซาย  ซึ่งไมสัมพันธกับระดับ IQ และ language lateralization หลังผาตัด สรุปผลการศึกษาแสดงถึง ระดับความจำของ
ผูปวยท่ีดีข้ึนสัมพันธกับสมอง temporal lobe ดานท่ีดีอยูหลังผาตัด อยางไรก็ตามก็พบวามีความเช่ือมโยงกับ anatomical 
integrity ของ temporal lobe memory system แสดงใหเห็นวา compensatory mechanism ขึ้นกับปริมาณเนื้อ
เยื่อซึ่งยังเหลืออยูในดานที่ผาตัดดวย ดังนั้นการผาตัดโรคลมชัก temporal ในเด็กควรจะออกแบบตามลักษณะของโรค
เพื่อใหเหลือปริมาณเนื้อสมองซึ่งมีผลตอการฟนความจำหลังผาตัดในระยะยาวตอไป 
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Development of memory in temporal lobe epilepsy surgery candidates 
Skirrow, et al. BRAIN 2015: 138; 80–93  

 จากภาพอธิบายถึงภาวะความจำท่ีเปล่ียนแปลงกอนและหลังการผาตัดโรคลมชักชนิด left temporal lobe ในเด็ก 
เปนการรวบรวมขอมูลของการศึกษาตางๆท่ีผานมาเพ่ืออธิบายการพัฒนาการดานความจำของเด็กโรคลมชักชนิด temporal 
lobe ดานซาย

 ในเด็กท่ีเปน temporal lobe epilepsy ท่ีไดรับการผาตัด พบวา memory outcome สัมพันธกับโครงสรางของ
สมองที่มีอยูมากกวาการเปลี่ยนแปลงจากหลังการผาตัด แสดงใหเห็นถึง compensation และ recovery processes ใน
การฟนตัวในระยะยาวของสมองเด็กและวัยรุน ซึ่งแตกตางจากผูใหญซึ่งเนนวา memory loss หลังผาตัดสัมพันธกับ 
volumetric brain change (Baxendale et al., 2000; Graydon et al., 2001) เนื่องจากการทำงานของสมองดาน
ภาษามักจะไมคอย lateralized ในกรณี early-onset focal epilepsy เพราะจะมี developmental plasticity และ 
compensatory process ในเด็กที่เปนโรคลมชัก จึงตั้งสมมุติฐานวาดวยเหตุผลนี้อาจจะมีผลทำใหเกิด bilaterality of 
memory function ในเด็กมากกวาผูใหญ ซึ่งสนับสนุนจากการศึกษาของ Helmstaedter and Elger, 2009 และ 
Cormack et al., 2013 พบวาverbal memory deficit ในผูใหญซึ่งพบในโรคลมชัก temporal lobe ขางซายมากกวา
ขางขวา แตไมพบในเด็กเล็ก  

 จากการศึกษาพบวาพัฒนาการดานความจำดีขึ้นในสมอง temporal lobe ดานที่ไมไดผาตัด ซึ่งแสดงถึงการปลด
ปลอยการพัฒนาการของ cognitive function จากการชัก  ในการศึกษาน้ี declarative memory outcome จะสัมพันธ
กับปริมาณของเนื้อสมองที่เหลือของ temporal lobe ดานที่ผาตัดดวย สิ่งนี้แสดงวาถึงแมจะมีการฟนตัวของความจำหลัง
ผาตัดในผูปวยเด็ก แตก็ขึ้นกับเนื้อเยื่อที่ดีอยูใน hippocampus และ temporal neocortex ในดานที่ผาตัดดวย แสดงวา
เนื้อเยื่อที่เสียหายในตำแหนงที่สำคัญนี้มีผลกับการฟนตัวของการพัฒนาการดานความจำหลังผาตัดในระยะยาว
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Impact on tailored resection in adults  Helmstaedter Epileptic Disord 2013;15:221‐239

 จากตารางแสดงถึงการเปลี่ยนแปลงของระดับสติปญญาหลังจากผาตัดในผูปวยโรคลมชัก temporal lobe 732 
รายท่ี Bonn ปค.ศ1989-2007 Helmstaedter et al., 2007 พบวารอยละ 78 ของผูปวยมีปญหา cognitive ไมวาจะเปน 
verbal, figural memory หรือ attention/executive functions กอนผาตัด เนื่องจากการ localisation จุด epilepto-
genic ของสมองที่สัมพันธกับกระบวนการความจำ ปญหา cognitive ที่พบบอยที่สุดของ temporal lobe epilepsy คือ 
verbal และ figural memory ตามดวยปญหาดานภาษา attention และ motor and visuo-constructive functions. 
จากการศึกษาท่ีผานมา พบวา lateralisation-dependent ของ verbal memory impairment และ atypical language 
dominance สัมพันธกับ  left sided TLE และ ปญหาของ figural memory and attention พบใน right-sided TLE  
นอกจาก lateralization  ปจจัยเรื่อง อายุที่เริ่มชัก (ชวงเวลาที่สมองยังมีการพัฒนา) ชนิดของพยาธิสภาพ (neoplastic 
vs developmental)  ปจจัยทั่วไปของผูปวย เชน อายุ เพศ และ การศึกษา และ สุดทาย ยากันชักที่ใชและสภาวะอาการ
ชักมีผลกับ cognitive capabilities ของผูปวยแตละราย  หลังจากผาตัด 1 ป รอยละ 65 ของผูปวยไมมีอาการชัก พบวา
มีการเปลี่ยนแปลงที่ชัดเจนที่ดีขึ้นในดาน extratemporal non-memory functions  มีการสูญเสียความจำที่ชัดเจนใน
ผูปวย temporal lobe epilepsy ดานซายมากกวาดานขวา ในผูปวยที่เปนโรคลมชัก temporal lobe ดานซายจะมี
ความผิดปกติดานภาษา ในขณะที่ผูปวยที่เปนดานขวามีแนวโนมดานภาษาดีขึ้นหลังผาตัด
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 จากภาพแสดงถึงการเปรียบเทียบผลการรักษาโรคลมชักดวยการผาตัดชนิด temporo-mesial และ temporo-
lateral ในดาน verbal learning และ memory ในผูปวยท่ีผาตัดดวยวิธี cortical lesionectomy ซ่ึงไมเก่ียวกับ mesial 
structures และ ผูปวย ammons horn sclerosis ซ่ึงผาตัดดวยวิธี selective amygdalo-hippocampectomy (SAH) 
หรือ anterior temporal lobectomy Helmstaedter et al., 1996; Helmstaedter et al.,1997 จากผลการศึกษา
พบวา ในกลุมที่เปน left TLE ผูปวยทุกรายจะมีปญหาดาน verbal memory กอนผาตัด แตหลังผาตัดจะมีปญหาความ
จำแตกตางกันในแตละกลุม  พบวาในกลุมท่ีผาตัดแบบ lesionectomy จะมีความสูญเสียนอยท่ีสุด  SAH จะมีผลตอความ
จำระยะยาว ของ verbal learning และ memory ขณะที่ ATL จะมีผลกับ short-term และ working memory ของ 
verbal learning และ memory รวมดวย และจากการศึกษาตอมาในป 2003 หลังจากติดตามการรักษามา 2-10 ป พบ
วายังมีความผิดปกติเชนเดิม  แสดงใหเห็นถึงผลขางเคียงดานความจำในผูปวย ammons horn sclerosis ท่ีผาตัด anterior 
temporal lobectomy (Helmstaedter et al., 2003).

การผาตัดโรคลมชักในเด็กนอกเหนือจาก temporal lobe surgery  Harvey et al., Epilepsia 2008;49:146-155 

 พบวานอกเหนือจาก temporal lobe surgery ท่ีมักเปนการผาตัดท่ีพบไดบอยท่ีสุดในเด็กแลวน้ัน frontal lobe 
surgery, VNS และ hemispherectomy ก็เปนการผาตัดที่ทำบอยเปนลำดับถัดมา สวนสาเหตุของโรคลมชักนั้นสวนใหญ
จะเปน cortical dysplasia และ tumor สวนสาเหตุอื่นก็พบเปนลำดับถัดมา
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Long-term outcome of hemispheric surgery at different ages in 61 epilepsy patients 
Althausen A JNNP 2013;84:529‐536 

 Althausen A และคณะ ปค.ศ.2013 ไดศึกษาผลการรักษาโรคลมชักในผูปวยที่ไดรับการผาตัด hemispheric 
neurosurgery ในดาน medical cognitive-behavioural และ psychosocial long-term outcome (ติดตามการ
รักษา 1.1-19.4 ป เฉล่ีย 9.4 ป)  โดยแบงผูปวยเปน 3 กลุมตามอายุท่ีไดรับการผาตัด คือ อายุ นอยกวา 7 ป 7-16 ป และ 
> 16 ป จากการติดตามรอยละ 74 ของผูปวยหยุดชัก และรอยละ 79 ของผูปวย ระดับIQ กอนผาตัดต่ำกวาคาเฉลี่ยและ
สวนใหญหลังผาตัดจะเทาเดิมกับกอนผาตัด กลุมท่ีไดผลดีท่ีสุดจากการผาตัดในดานรักษาอาการชักคือผูปวยท่ีผาตัดต้ังแต
อายุนอย (รอยละ 90 หยุดชัก) ผูปวยที่ผาตัดอายุมากขึ้น (LATE SURGERY) จะมีสติปญญากอนและหลังผาตัดสูงกวา 
และมีภาวะจิตสังคมดีกวา จากการวิเคราะหพบวาระดับสติปญญากอนผาตัดเปนปจจัยพยากรณท่ีดีสำหรับระดับสติปญญา
หลังผาตัด ระดับสติปญญาต่ำกอนผาตัด และ การหยุดชักหลังผาตัดจะพยากรณระดับสติปญญาที่ดีขึ้นหลังจากผาตัด 
สรุปวามีประสิทธิผลและความปลอดภัยดานสติปญญาของการผาตัด HEMISPHERIC SURGERY ในแตละอายุ ในผูปวย
ท่ีอายุมากและ HIGH FUNCTIONING สามารถผาตัดชนิดน้ีได ระดับสติปญญากอนผาตัดเปนตัวบงบอกของความสามารถ
ของสมองดานตรงขามที่มีอยูเดิมซึ่งมักจะเปนตัวกำหนดระดับสติปญญาและภาวะจิตสังคมหลังจากผาตัด  การหยุดชัก
สามารถทำใหสติปญญาดีขึ้น แตยังมีอีกหลายปจจัยที่พิจารณาสำหรับอายุที่การผาตัดที่ยังไมทราบทำใหในการศึกษานี้ไม
สามารถตอบคำถามวาควรผาตัดชนิดนี้เร็วหรือควรจะรอการผาตัดไปกอน



56 Epilepsy Digest 2017 ;  issue 3 :  September-December

Highlight from International Conference II  

Intelligence Quotient Improves After Antiepileptic Drug Withdrawal Following Pediatric Epilepsy 
Surgery  Boshuisen et al Ann Neurol 2015;78:104‐114  

 Boshuisen และ คณะ ในปค.ศ.2015 ไดศึกษา IQ scores กอนและหลังผาตัดโรคลมชักในเด็ก จำนวน 301 
รายเพื่อประเมินผลของการหยุดยากันชักหลังผาตัดโรคลมชักตอพัฒนาการดานสติปญญา โดยการวิเคราะหระยะเวลาที่
ลดยากันชักกอนจะตรวจทดสอบทางจิตวิทยา (NPA:neuropsychological assessments) ครั้งลาสุดสัมพันธกับระดับ
สติปญญาหลังผาตัด (IQ) หรือ IQที่เปลียนแปลงหลังผาตัดหรือไม (delta IQ) ผลวิเคราะหระยะเวลาที่ไดตรวจ NPA จาก
หลังผาตัดคือ 19.8+18.9 เดือน  การลดยาหลังผาตัดมีผลทำให postop IQ และ delta IQ ดีขึ้นอยางมีนัยสำคัญ ไดผล
เชนเดียวกับการหยุดยากันชัก โดยการลดยากันชักสามารถเพ่ิมระดับ IQ ไดมากกวา 10 คะแนน (p=0.019)  จำนวนชนิด
ของยากันชักที่ลดลงยิ่งมากจะยิ่งทำใหระดับสติปญญาหลังผาตัดดีขึ้นมากขึ้น  สรุปวา การลดยากันชัก จำนวนยากันชัก
ที่ลด การหยุดยากัน สัมพันธกับ postop IQ และ IQ ที่เปลี่ยนแปลงที่ดีขึ้น

โดยสรุปจากการบรรยายนั้น

 •  ผลการรักษาในระยะยาวดานพัฒนาการดานสติปญญาหลังการผาตัดโรคลมชักสัมพันธกับความสามารถของ
สมองที่มีอยูกอนผาตัด การหยุดชัก และ การหยุดยากันชัก
 •  ผลการรักษาที่ดีขึ้นจากการผาตัดมีโอกาสพบในระยะยาวมากขึ้นทั้งในเด็กและผูใหญ
 •  ควรสงตัวผูปวยเพื่อพิจารณาการผาตัดใหเร็วขึ้นเพื่อรักษาผลการรักษาทั้งดานอาการชักและผลอื่นๆ เชน 
cognition และ psychosocial aspect ที่ดีกวา

การนำไปใชประโยชนทางคลินิก

 •  เด็กและผูใหญท่ีเปนโรคลมชักชนิด focal onset และด้ือตอยากันชักควรจะไดรับการประเมินเร็วเพ่ือการผาตัด
  o  เพื่อการรักษาดวยการผาตัดที่เหมาะสมและอาจหายขาดจากอาการชัก
  o  เพื่อรักษาความสามารถดานสติปญญาหลังผาตัดได
 •  ผลของอาการชักและการหยุดยากันชักมีผลตอสติปญญาในระยะยาวของผูปวย
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EEG QUIZ

ผ.ศ.น.พ.สรวิศ วีรวรรณ
ภาควิชากุมารเวชศาสตร ศิริราชพยาบาล

EEG Quiz

 A 16-day-old full term infant had frequent episodes of jerking and brief body stiffening. An 
overnight video-EEG monitoring was performed as shown in Figure 1- 4. 

Figure 1: tracing during wakefulness

Figure 2: tracing during sleep 
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Figure 4: tracing during body stiffening

EEG QUIZ

Figure 3: tracing during jerking

 

Question: What is the most likely diagnosis? 
1. Ohtahara syndrome
2. Early myoclonic encephalopathy
3. Severe myoclonic epilepsy in infancy
4. Epilepsy of infancy with migrating focal seizures



59 Epilepsy Digest 2017 ;  issue 3 :  September-December

EEG QUIZ

 ทารกท่ีมีอาการชักในชวง 1 เดือนแรกของชีวิต รวมกับมี EEG ท่ีมีลักษณะเปน suppression-burst (SB) pattern 
ซึ่งมีลักษณะ bursts of high voltage activity with multifocal spikes 1–3 วินาที สลับกับชวงที่มี background 
suppression นาน 3-5 วินาที ดังแสดงใน Figure 2 โรคที่พบไดบอยที่สุดจะมีอยู 2 โรค ไดแก Ohtahara syndrome 
(early infantile epileptic encephalopathy; EIEE) และ early myoclonic encephalopathy (EME) 

 ลักษณะของ EEG ในสองโรคน้ีจะแตกตางกันเล็กนอย โดย EME มักจะพบ SB pattern เฉพาะในขณะหลับ และ
มีชวงท่ี suppression คอนขางนานกวา EIEE  และไมพบ SB pattern ในขณะต่ืน แสดงใน Figure 1 (continuous mixed 
frequency activity with multifocal sharp waves) สำหรับ Ohtahara syndrome หรือ EIEE น้ัน จะพบ SB pattern 
ไดทั้งในขณะหลับและตื่น

 อาการชักหลักในชวงแรกของ EME คือ myoclonic seizure แสดงใน Figure 3 มีลักษณะ diffuse high voltage 
polyspike-wave สวนในระยะตอมาอาจพบอาการชักแบบอื่นไดเชน tonic spasm ดังแสดงใน Figure 4 มีลักษณะ 
desynchronization with low voltage fast activity and evolving pattern สำหรับ EIEE นั้นอาการชักหลักในชวง
แรกคือ tonic spasms

 สาเหตุของ EME มักเกิดจาก metabolic เชน nonketotic hyperglycinemia (NKH), organic acidemia, หรือ 
pyridoxine dependency เปนตน สวน EIEE สาเหตุที่พบมักเกิดจาก structural brain lesion เชน focal cortical 
dysplasia หรือ hemimegalencephaly เปนตน

 ในปจจุบันมีการศึกษาทางพันธุกรรมเพิ่มมากขึ้น EME อาจตรวจพบความผิดปกติของ ErbB4 gene ได ในขณะท่ี 
EIEE พบความผิดปกติของ gene ไดหลายชนิดเชน syntaxin binding protein-1 (STXBP-1), Aristaless-related 
homeobox (ARX), SLC25A22 gene สวน เปนตน 

Answer ขอ 2. Early myoclonic encephalopathy



Epilepsy Digest 2017 ;  issue 3 :  September-December60

 สำหรับ Photo gallery ในฉบับนี้จะเปนการรวบรวมภาพถาย
จากงานประชุมประจำปครั้งที่ 62 ของ American Epilepsy Society 
ที่จัดขึ้น ณ กรุงวอชิงตัน ดีซี ระหวางวันที่ 1-5 ธันวาคม พ.ศ. 2560 ที่
ผานมา ซึ่งในการประชุมครั้งนี้มีแพทยจากประเทศไทยหลายทานรวมถึง
แพทยไทยที่กำลังศึกษาตอ ณ ประเทศสหรัฐอเมริกา รวมแสดงผลงาน 
poster presentation นอกจากนี้ยังมีแนวรวมจากวิศวกรที่กำลังศึกษา
ในดาน biomedical engineering ไดมาแสดงผลงานวิชาการในการ
ประชุมน้ีเชนกัน ซ่ึงจะเปนใครกันบางตองติดตามกันดูนะคะ และหากทาน
ไหนสนใจในผลงาน poster ที่ไดแสดงในครั้งนี้ขอดูรายละเอียดเพิ่มเติม
ใน part appendix ทายเลมคะ

Photo Gallery
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PHOTO GALLERY

อ.พ.ญ.ณัฐรุจี  วิวรรธนดิฐกุล จากภาควิชากุมารเวชศาสตร ม.เชียงใหม

อ.พ.ญ.ศิโรรัตน  สุวรรณโชติ จากสถาบันสุขภาพเด็กแหงชาติมหาราชินี กทม
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PHOTO GALLERY

อ.น.พ.รพีพัฒน  เทวมิตร จากภาควิชากุมารเวชศาสตร ม.สงขลานครินทร 
กำลังศึกษาตอที่ George Washington University USA

อ.พ.ญ.ฐาปนี  สมบูรณ จากสถาบันประสาท กทม กำลังศึกษาตออยูที่ Cleveland Clinic USA
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PHOTO GALLERY

พ.ญ.อินทิพร เมธาสิทธิ์  Neurology resident จากภาควิชาอายุรศาสตร ม.สงขลานครินทร

นายกฤต จารุพานิช กำลังศึกษาตอดาน Biomedical engineering
ซึ่งอนาคตจะกลับมารวมงานกับทาง ม.สงขลานครินทร
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PHOTO GALLERY

การประชุมในครั้งนี้แพทยไทยที่เขารวมประชุมยังไดมีโอกาส
พบปะกับอดีตอาจารยแพทยในดวงใจของพวกเรานั ่นคือ 
น.พ.พงษเก ียรติ กาญจนค ีรว ัฒนา ซึ ่งขณะนี ้ท านเปน 
Pediatric Epileptologist อยูที่ Children’s Hospital of 
Alabama  และ น.พ.ปราโมทย เลาประเสริฐ ซึ่งทานเคย
เปนอาจารยที่ ม.เชียงใหม ขณะน้ีอยูที่ Children’s Hospital 
Colorado พวกนองๆหวังวาจะไดพบทานอาจารยทั้งสองใน
การประชุมในอนาคตตอไป
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รวมมิตร Team Thailandilannddd
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PHOTO GALLERY

 ตองขอขอบพระคุณทีมกองบรรณาธิการของ Epilepsy Digest ทั้งที่อยูในภาพนี้และ
บางทานที่ไมไดรวมอยูในภาพ พวกเราทำงานใหสมาคมโรคลมชักฯ  ดวยความมุงมั่นอยางจริงใจ 
ปลีกเวลาสวนตัวของแตละทานมาชวยเขียนบทความ แบงปนความรู เช็คงานและพิสูจนอักษร 
(ในระดับมือสมัครเลน) เพื่อใหความรูไดรับการนำไปตอยอดตอไป หวังวาปหนาฟาใหมเราจะมี
ขอมูลความรูดีๆ มาแบงปนประสบการณและเลาสูกันฟงสืบไป
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APPENDIX

 1.  EEG rating scale to predict brain injury and outcomes in neonates with hypoxic ischemic 
encephalopathy undergoing therapeutic hypothermia โดย Natrujee Wiwattanadittakul และคณะ จาก 
George Washington University และ Department of Pediatrics, Chiang Mai University, Thailand
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 2.  Age-related Clinical Onset with Volume of Brain Imaging in Focal Cortical Dysplasia and 
Hemimegalencephalyof Intractable Childhood Epilepsy โดย Sirorat Suwannachote และคณะ จาก George 
Washington University และ Department of Pediatric of Queen Sirikit National Institute of Child Health, 
Thailand

APPENDIX
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 3.  Hyperperfusion in arterial spin labeling magnetic resonance imaging and seizure foci in 
neonates with seizures โดย Rapeepat Thewamit และคณะ จาก George Washington University และ 
Department of Pediatrics, Prince of Songkla University, Thailand 

APPENDIX
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 4.  Long-Term Seizure Control in Epileptic Patients with Obstructive Sleep Apnea using Positive 
Airway Pressure Therapy โดย Thapanee Somboon และคณะ จาก Cleveland Clinic Neurological Institute 
และ Neurological Department, Prasat Neurological Institute, Thailand

APPENDIX
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 5.  Utility of quantitative EEG trends guide for electrographic seizure detection in critical care 
patients in neurological resident and technician โดย Inthiporn Maethasith และคณะจาก Department of 
Internal Medicine, Prince of Songkla University และ Prasat Neurological Institute, Thailand

APPENDIX
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 6.  A Data-driven Characterization of High Frequency Oscillations Based on Time Series Anomaly 
Detection โดย Krit Charupanit และคณะ จาก Department of Biomedical Engineering, University of California 

APPENDIX
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Information

 •  International epilepsy day จะตรงกับวันจันทรสัปดาหที่ 2 ของเดือนกุมภาพันธ เริ่มมาตั้งแตป
ค.ศ.2015 ในวันน้ีทุกประเทศท่ัวโลกกวา 120 ประเทศ จะรวมรณรงคใหเห็นถึงความสำคัญของโรคลมชักไมวาจะเปน
ในเร่ืองทางดานวิชาการ ทางสังคม หรือเพ่ือใหผูปวยโรคลมชักมีความกลาในการท่ีเปดเผยในเรื่องนี้

 •  Purple day ตรงกับวันท่ี 26 มีนาคม ซ่ึง Purple day เปนท่ีรูจักมาต้ังแตป ค.ศ. 2004 และมีจุดกำเนิด
มาจากเด็กหญิงชาวแคนาดาช่ือ Cassidy Megan ท่ีปวยดวยโรคลมชักและมีความกลาในการรณรงคใหเพ่ือน ครู และ
บุคคลอ่ืนๆรูจักโรคลมชักน้ีและใหทราบวาโรคน้ีสมควรไดรับการยอมรับจากสังคมและไมควรถูกโดดเด่ียวจากคนรอบกาย 

 สำหรับในประเทศไทย ขอใหเราอดใจรอดูกิจกรรมของแตละโรงพยาบาลและภาพประมวลเหตุการณตางๆ 

ที่จะเกิดขึ้นเพื่อการรณรงคนี้ ทางกองบรรณาธิการ Epilepsy Digest จะไดรวบรวมภาพกิจกรรมตางๆ ที่นาสนใจ
ใหไดติดตามกันใน Epilepsy Digest issue 1 ของป ค.ศ. 2018

 

•  International epilepsy day จะตรงกับวันจันทรสัปดาหที่ 2 ของเดือนกุมภาพันธ เริ่มม

 สำหรับปฎิทินของผูเปนแฟนพันธุแทสำหรับโรคลมชัก ในชวงครึ่งปแรกท่ีสำคัญมีดังน้ี


	Cover
	Editorial
	Contents
	Hot Topic 1
	Hot Topic 2
	Epilepsy Continuum
	Interesting Case
	Journal Watch
	From Germany with love
	Highlight 1
	Highlight 2
	EEG Quiz
	Photo Gallery
	Appendix
	Information



